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通过 视图 可 以 更 清晰 地 了 解 各 种 常见 疾病 ! 

此 书 将 数 百 幅 精 美的 Netter 插 图 ( 一 些 是 专 为 此 版 本 创作 的 新 插图 ) 与 各 种 党 
见 疾病 的 诊断 、 治 疗 及 最 新 医学 进展 有 机 地 结合 起 来 ， 是 一 本 易于 使 用 、 可 以 快 
速 查询 的 参考 书 。 


。 通过 插图 大 师 Frank. H Netter 和 其 他 传承 Netter 风 格 的 画家 创作 的 500 多 幅 精 美 
的 插图 ， 增 加 了 读者 对 内 科学 知识 的 理解 。 

。 通过 新 增 大 约 40 章 、 扩 展 许 多 章节 内 容 和 新 增 一 些 插图 ， 并 包括 一 些 日 益 常见 
的 疾病 ， 如 肥胖 和 创伤 后 应 激 综合 征 ， 回 顾 总 结 了 当前 的 内 科学 状况 。 

。 通过 参考 文献 ， 提 供 了 有 关 网 站 和 其 他 关键 资源 的 信息 ， 有 助 于 查询 包括 实践 
指南 、 囊 者 宣教 和 支持 等 方面 的 知识 。 

。 概述 了 商定 现行 诊疗 标准 的 重大 研究 的 证 据 。 


此 书 对 每 个 概念 都 提供 了 形象 化 的 视图 讲解 ， 具 有 指导 和 收藏 意义 。 
对 于 临床 医师 以 及 患者 和 教育 工作 者 ， 此 书 极 具 和 参考 价值 。 


BIG. ORR I m DES 978-7-5659-0 


TU > 


定价 : 398.00 元 





本 书 译 自 原版 Netter's Internal 
Medicine ( 2nd Edition ) ， 并 由 
Elsevier 授 权 出 版 ELSEVIER 





Lil 

Al id = 
Netter's 

Internal Medicine 


注 意 


内 科学 领域 的 知识 和 临床 实践 在 不 断 变 化 。 由 于 新 的 研究 与 临床 经 验 不 断 扩 大 我 们 的 知识 ， 
在 实践 、 治 疗 和 用 药方 面 做 出 适当 的 改动 是 必要 或 适合 的 。 建 议 读 者 检查 相关 操作 的 最 新 信息 ， 或 
对 每 一 用 药检 查 其 生产 厂家 所 提供 的 最 新 产品 信息， 以 确定 药物 的 推荐 剂量 、 服 用 方法 、 服 用 时 间 


以 及 相关 禁忌 证 。 根 据 经 验 和 对 患者 的 了 解 ， 确 立 诊断 ， 确 定 每 一 位 患者 的 服药 剂量 和 最 住 治 疗 方 
法 ， 采 取 全 面 、 适 当 的 安全 预防 措施 ， 是 治疗 医师 的 责任 。 不 论 是 出 版 商 还 是 著者 ， 对 于 由 本 出 版 
物 引起 的 或 与 本 出 版 物 相关 的 任何 个 人 或 财产 的 损伤 和 /或 损失 ， 均 不 承担 任何 责任 。 


出 版 者 









译 者 序言 


基础 医学 、 临 床 医学 的 快速 发 展 ， 网 络 技术 
的 普及 ， 使 得 临床 医生 很 容易 得 到 所 需要 的 各 种 
信息 。 网 络 技术 在 给 医生 带 来 方便 的 同时 ， 也 带 来 
了 不 容 忽视 的 副作用 ，“ 打 开 电 脑 一 切 信息 为 我 所 
用 ， 关 上 电脑 脑 中 一 片 空白 ”形象 地 描述 了 这 种 副 
作用 。 在 网 络 信息 的 海洋 中 ， 临 床 医生 正面 临 着 
失去 独立 思考 、 分 析 和 综合 判断 能 力 的 危险 ， 而 
独立 思考 、 分 析 和 综合 判断 的 能 力 恰恰 是 诊断 、 
与 患者 和 家 属 沟通 、 直 至 最 后 制订 合理 的 治疗 方案 
所 必需 的 。 

独立 思考 、 分 析 和 综合 判断 的 能 力 来 自 于 实践 
和 阅读 ， 阅 读 一 本 好 书 可 起 到 事半功倍 的 作用 。 纵 
观 国内 每 年 新 出 版 的 医学 著作 ， 不 乏 好 书 、 精 品 ， 
但 内 容 都 过 于 单一 ， 主 要 论述 的 是 某 一 系统 疾病 ， 
其 至 某 一 种 疾病 。 与 之 相反 ， 随 着 慢性 非 传染 性 疾 
病 的 增加 ， 老 龄 人 群 的 快速 增长 ， 临 床 医生 很 难 再 
遇 到 仅 患 单一 疾病 的 患者 ， 多 种 疾病 集 一 身 更 是 老 
年 患者 的 特点 。 基 于 上 述 情况 ， 我 们 急需 一 本 既 能 
提供 最 新 医学 信息 ， 又 涵盖 了 身体 每 一 系统 疾病 的 
书籍 。 

看 完 第 2 版 《 奈 特 内 科学 》 (Netter's Internal 
Medicine) 的 目录 后 ， 我 就 意识 到 此 书 是 一 本 全 
面 、 系 统 的 内 科学 巨著 ， 阅 读 完全 书后 我 发 现 了 此 
xe htm". Bri “A”. BAT 
统 疾病 的 病理 生理 、 诊 断 、 治 疗 、 应 避免 的 诊疗 错 
误 要 点 都 呈现 给 了 读者 ， 无 一 装 词 。“ 细 ”体现 在 
此 书 不 仅 包 括 了 临床 疾病 诊治 的 内 容 ， 还 包括 了 与 
临床 诊疗 过 程 密 切 相关 的 预防 、 现 代 环 境 下 的 医疗 
实践 、 改 善 患 者 安全 和 结局 等 部 分 的 章节 ， 治 疗 部 


分 中 还 加 入 了 最 佳 治疗 的 内 容 ， 其 插图 更 是 清晰 准 
确 ， 可 以 说 是 细 大 不 捐 ， 特 别 适合 于 医学 生 、 住 院 
医师 、 全 科 医 师 阅读 。 

由 于 此 书 的 “ 精 " .“ 细 ”一 家 医院 难以 组 织 
起 相应 的 “ 精 ” “ 英 ” 队 伍 进行 编译 ， 因 此 ， 河 北 
联合 大 学 附属 医院 、 附 屈 开 滚 医院、 附属 人 民 医 
院 、 唐 山 市 传染 病院 、 开 漆 精 神 卫生 中 心 、 开 潍 林 
西医 院 组 织 了 各 个 医院 的 精英 队伍 ， 对 此 书 的 相应 
章节 进行 了 准确 的 副 译 。 在 此 我 向 参与 此 书 翻 诺 的 
每 一 位 作者 表示 深 深 的 谢意 ， 也 期 望 着 有 机 会 再 次 
与 各 位 作者 合作 。 

在 此 书 的 翻译 过 程 中 ， 我 的 恩师 刘坤 申 教授 、 
同学 赵 宗 诚 教 授 和 中 国人 民 解 放 军 第 252 医 院 的 曹 
雪 滨 教授 给 予 了 大 力 的 支持 ， 并 在 百 忙 之 中 抽出 时 
间 对 部 分 章节 进行 了 校对 。 另 外 ， 北 京 医科 大 学 出 
版 社 的 各 位 编辑 为 此 书 的 出 版 做 了 大 基 默 炭 无 闻 的 
工作 ， 对 此 一 并 表示 感谢 。 

由 于 翻译 此 书 涉及 的 专业 多 ， 人 员 广 ， 难 以 就 
各 个 方面 进行 统一 ， 因 此 同意 的 词语 可 能 有 不 同 的 
表述 方式 。 尽 管 我 们 已 努力 使 甜 译 工作 准确 无 误 ， 
但 鉴于 水 平 有 限 ， 可 能 出 现 各 种 错误 ， 对 此 说 向 读 
者 表示 长 意 ， 并 欢迎 读者 将 阅读 过 程 中 发 现 的 错误 
及 时 反馈 给 我 们 。 同 时 也 将 此 书 作为 开 潜 医 院 建 院 
120 周 年 的 礼物 呈献 给 广大 读者 ， 作 为 寿 礼 燕 贺 父 
亲 80 岁 生日 。 


吴 寿 岭 
2011.8.18 于 唐山 





第 1 版 《 奈 特 内 科学 》 以 简洁 和 高 度 可 视 化 的 
版 面 将 大 量 不 断 更 新 的 医学 信息 带 给 临床 医师 。 自 
从 第 1 版 发 行 后 ， 五 年 来 医学 文献 持续 更 新 ， 临 床 
医师 面临 着 “ 跟 上 ”的 更 新 挑战 。 在 所 有 内 科学 领 
域 都 需要 整合 不 断 增长 的 医学 信息 ， 并 用 新 的 知识 
给 予 患者 最 佳 治疗 。 但 原则 上 讲 ， 最 严峻 的 挑战 也 
许 是 要 求 医生 充分 了 解 众多 的 内 科学 疾病 。 对 于 不 
同 层次 的 学 习 者 〈 医 学生、 住院 医师 、 热 业 医师 ) 
来 说 ， 医 学 知识 的 爆炸 也 是 一 个 非常 现实 的 教育 问 
题 ， 他 们 必须 迅速 判断 熟 轻 熟 重 ， 综 合 关键 信息 ， 
然后 依据 临床 情况 有 效 地 应 用 这 些 信息 。 

对 于 第 2 版 《 奈 特 内 科学 》， 我 们 的 目标 是 使 
其 成 为 一 本 完善 的 教科 书 ， 既 突出 重点 ， 又 涵盖 
了 第 1 版 内 科学 或 其 他 内 科学 未 涉及 的 重要 临床 领 
域 。 为 了 增加 第 2 版 的 内 容 ， 在 保持 其 作为 手头 参 
考 书 的 简洁 风格 的 同时 ， 我 们 避免 了 详尽 地 论述 治 
疗 问 题 。 我 们 也 竭尽 所 能 以 “方便 读者 ”的 方式 论 
述 了 重要 的 信息 ， 这 种 方式 能 增加 读者 掌握 关键 知 
识 的 能 力 ， 而 不 迷失 在 可 混 活 学 习 过 程 的 细节 中 。 

认真 回顾 了 读者 对 第 1 版 的 评论 后 ， 我 们 做 出 
了 一 些 实质 性 的 改变 ， 以 增加 我 们 成 功 地 实现 教 
育 目 标的 可 能 性 。 我 们 添加 了 一 些 章节 ， 以 提醒 读 
者 关注 经 常 在 临床 实践 中 过 到 的 一 系列 重要 问题 ， 
如 “预防 医学 概述 ” “现代 环 境 下 的 医疗 实践 : PE 
sss mp e". omma. omm, tW 
Menit", “RE AR” M "HB Sp eae ESE 
征 ”等 。 以 章节 副标题 方式 增加 了 “最 佳 治疗 ”和 
“避免 治疗 错误 ”， 以 提醒 读者 更 加 关注 可 能 导致 
患者 伤害 的 治疗 错误 。 流 程 图 被 赋予 不 同 颜 色 以 便 
于 快速 查阅 。 文 后 的 “参考 文献 ”和 “ 循 证 ”用 
于 指导 读者 在 必要 时 进行 更 深入 的 学 习 。 如 同 第 1 
版 ， 各 位 作者 认真 筛选 出 每 一 章 中 用 以 说 明 最 重 
要 临床 问题 的 最 佳 播 图 ， 传 承 了 Frank Netter 的 优 


点 。 当 Netter 的 插图 不 能 或 难以 用 于 亲 明 现代 医学 
观点 时 ， 我 们 诚 洲 了 伟大 的 天 才艺 术 家 Carlos AG. 
Machado 博 士 ， 请 他 绘制 了 新 的 搬 图 ， 并 巧妙 地 编 
辑 和 更 新 了 一 些 Frank Netter 的 插图 。 作 为 一 名 医学 
艺术 家 ，Machado 将 自己 的 笔墨 技巧 与 医学 知识 结 
合 起 来 ， 创 造 的 插图 被 认为 是 无 价 之 宝 。 

同 第 1 版 一 样 ， 我 们 由 位 于 Chapel Hil 的 北 卡 罗 
来 纳 大 学 医学 院 挑 选 了 本 书 的 作者 ， 这 样 就 可 以 保 
证 每 一 位 作者 均 是 临床 专家 。 他 们 编写 的 章节 基本 
上 涵盖 了 我 们 日 常 临床 实践 中 所 需要 的 信息 。 在 遵 
选 时 ， 我 们 选择 了 各 个 专业 的 最 佳 医生 ， 并 不 一 定 
是 最 好 的 研究 人 员 。 因 此 ， 本 书 是 真正 的 临床 教科 
书 ， 它 的 作者 不 仅 都 是 临床 医生 ， 并 且 许 多 人 是 国 
内 外 相关 专业 的 知名 专家 。 这 些 专家 对 于 其 他 单位 
和 其 他 专业 的 同行 处 理 患者 的 方法 非常 熟悉 。 根 据 
第 1 版 的 经 验 ， 我们 深信 由 我 们 医院 (主要 由 内 科 
学 部 ) 编写 此 书 能 够 保证 重点 突出 ， 并 完成 为 执业 
医师 提供 一 本 有 用 的 教科 书 的 目标 。 

我 们 相信 ， 第 2 版 所 作 的 调整 使 得 《 奈 特 内 科 
学 》 的 水 平 进 一 步 提 高 ， 并 且 将 确保 此 书 对 所 有 内 
科 医 师 都 是 极 有 价值 的 。 因 为 无 论 是 全 科 医 师 还 是 
专科 医师 ， 无 论 是 青年 医师 还 是 老年 医师 ， 无 论 是 
经 验 丰 富 的 执业 医师 还 是 见习 医师 ， 都 需要 掌握 内 
科学 的 新 知识 。 我 们 成 功 与 否 取决 于 患者 的 评判 。 
根据 我 们 第 1 版 的 经 验 ， 我 们 欢迎 读者 的 意见 、 建 
议和 批评 ， 这 将 有 助 于 我 们 提高 再 版 的 质量 。 


Marschall S. Runge 
医学 博士 ， 北 卡罗来纳 大 学 医学 院内 科学 主任 


M. Andrew Greganti 
医学 博士 ， 北 卡罗来纳 大 学 医学 院内 科学 副 主 任 
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不 同 颜色 的 流程 图 以 方便 快速 查阅 
原 发 性 和 继 发 性 性 腺 功能 减退 的 鉴别 诊断 方法 








Frank H. Netter 于 1906 年 出 生 于 纽约 市 。 在 进 
人 纽约 大 学 医学 院 之 前 ， 他 就 读 于 艺术 联盟 和 国家 
设计 学 院 学 习 艺 术 。1931 年 他 在 纽约 大 学 医学 院 获 
得 博士 学 位 。 在 求学 期 间 ，Netter 博 士 的 素描 作品 
吸引 了 医学 院 教 职 工 和 其 他 医生 的 注意 ， 同 意 他 为 
文章 和 教材 书 绘制 插图 以 增加 收入 。1933 年 在 开 
始 外 科 实 习 后 他 继续 以 绘图 为 兼职 ， 但 他 最 终 选 择 
放弃 实习 ， 将 全 部 时 间 用 于 艺术 创作 。 第 二 次 世 
界 大 战 后 ， 他 结束 了 在 美国 军队 的 兵役 ， 开 始 了 
他 与 CIBA 人 制药 公司 (诺华 制药 ) 的 长 期 合作 。 这 
种 45 年 的 合作 关系 成 就 了 大 量 卓越 医学 插图 的 问 
世 ， 这 些 插图 闻名 于 世界 各 地 的 医师 和 其 他 医疗 专 
业 人 员 中 。 

2000 年 7 月 ， 插 图 学 习 系 统 (Icon Learning 
Systems) 收录 了 Netter 的 藏品 ， 并 继续 更 新 Netter 
的 原创 作品 ， 增 添 了 经 过 Netter 绘 制 风 格 训练 的 艺 
术 家 完成 的 作品 。2005 年 ， 爱 思 唯 尔 (Elsevier) 
公司 从 插图 学 习 系 统购 买 了 Netter 的 藏品 和 所 有 出 
版 物 。 目 前 有 超过 50 宗 的 刊物 通过 爱 思 唯 尔 公司 获 
得 Netter 插 图 。 


Netter 博 士 的 作品 是 使 用 图 解 教授 医学 概念 的 
最 佳 范例 。13 本 书 的 《Netter 医 学 插图 集 》 (Netter 
Collection of Medical Illustrations) 包括 了 Netter 博 
士 绘制 的 20 000 旺 以 上 插图 的 大 部 分 ， 成 为 并 始 
终 是 最 著名 的 医学 出 版 物 之 一 。1989 年 第 一 次 出 
版 的 《Netter 人 体 解 剖 学 图 谱 》(The Netter Atlas 
of Human Anatomy) 呈现 了 Netter 藏 品 中 的 解剖 插 
图 。 该 书 现 已 被 翻译 成 16 种 语言 版 本 ， 全 世界 医疗 
和 卫生 专业 的 学 生 都 选用 该 书 。 

Netter 图 解 不 仅 因 为 其 艺术 品质 ， 更 因为 充满 
智慧 的 内 容 而 受到 了 广泛 多 和 赏 。 正 如 1949 年 Netter 
博士 写 道 ， “阐明 一 个 主体 是 绘图 的 最 终 目标 。 不 
论 描画 得 多 么 美丽 ， 不 论 将 主体 绘制 得 多 么 优美 和 
精细 ， 如 果 它 不 能 清晰 地 阐释 一 些 医学 要 点 ， 那 么 
它 作为 医学 插图 毫 无 价值 。”Netter 博 士 的 设计 、 
理念 、 观 点 和 方法 体现 于 其 绘图 当中 ， 使 得 这 些 闪 
着 智慧 光芒 的 插图 具有 重大 价值 。 

Frank H. Netter 医 学 博士 、 医 生 和 艺术 家 ， 卒 
于 1991 年 。 





第 2 版 《 奈 特 内 科学 》 的 出 版 得 益 于 各 位 编写 
者 的 辛勤 工作 和 无 私 奉献 。 

首先 ， 我 们 应 感谢 北 卡罗来纳 大 学 医学 院 的 各 
位 作者 ， 如 果 没 有 他 们 的 窒 智 、 倾 情 奉献 和 卓越 的 


追求 ，《 奈 特 肉 科学》 不 可 能 出 版 。 第 1 版 《这 特 
内 科学 》 赣 定 了 坚实 的 基础 ， 感 谢 第 1 版 编写 者 的 
辛勤 工作 ， 他 们 当中 的 许多 人 也 参加 了 第 2 版 的 编 
写 工作 。 

特别 感谢 Carlos A. G. Machado 博 士 ， 他 协同 制 
作 并 审阅 了 大 部 分 插图 ， 补 充 了 Frank Netter 和 John 
Craig 两 位 博士 的 主要 贡献 。 通 过 各 位 医学 艺术 家 
极 具 天 赋 的 工作 ， 将 医学 领域 里 重要 且 最 新 的 概 
念 以 及 新 的 插图 包括 在 了 本 书 之 中 。 我 们 也 要 感谢 
Joe Chovan 和 Jim Perkins 的 贡献 。 

EMER HER Anne Lenehan, Elyse O'Grady 
和 Marybeth Thiel 帮 助 出 版 了 高 水 平 的 第 1 版 本 书 ， 


在 使 其 内 容 更 为 广泛 的 同时 ， 重 点 也 更 为 突出 。 

我 们 也 要 感谢 Angela R. Rego 女 士 ， 其 卓越 
的 组 织 能 力 是 无 法 用 金钱 来 衡量 的 。 要 特别 感谢 
Carolyn Kruse 女 士 ， 她 克服 了 多 位 作者 编写 同一 书 
籍 带 来 的 不 便 ， 为 顺利 完成 首次 编辑 做 出 了 不 懈 的 
努力 。 

我 们 尤其 要 感谢 我 们 的 家 人 : 我 们 的 妻子 Susan 
Runge 和 Susan Greganti， 她 们 的 不 断 支持 、 鼓 励 
和 理解 ， 方 使 此 书 得 以 完成 ;我 们 的 孩子 Thomas、 
Elizabeth, William, JohnfiülMason Runge, LA 
Paul Greganti, Taylor Greganti 和 Katie Hall， 他 们 
AMERI, FMR: 生活 远 远 不 只 是 著 书 
立 说 ， 最 后 ， 感 谢 我 们 的 父母 ， 他 们 的 执着 、 信 
仰 和 工作 理念 使 我 们 在 许多 年 前 踏 上 了 暴 训 济世 
之 路 。 
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现代 环境 下 的 医疗 实践 : 
促进 患者 疗效 和 安全 


引言 


在 21 世纪 第 一 个 十 年 ， 美 国 的 医学 专业 仍然 是 一 个 需要 高 深 学 识 的 专业 。 患 者 和 大 部 分 公众 对 医生 
仍然 非常 尊重 。 由 于 医生 们 采用 了 大 量 针对 性 更 强 的 诊断 和 治疗 手段 ， 医 疗效 果 更 加 显著 ， 而 且 与 以 往 的 
方法 相 比 ， 现 在 的 许多 检查 和 治疗 创伤 性 更 小 。 总 而 言 之 ， 与 以 往 任何 时 候 相 比 ， 现 在 的 诊疗 技术 都 更 有 


效 或 疗效 更 好 。 


与 此 同时 ， 近 年 来 美国 公众 越 来 越 多 地 意识 到 
了 他 们 的 卫生 保健 系统 中 开业 医生 存在 的 缺点 ， 尤 
其 意识 到 了 他 们 必须 游 尺 其 中 以 接受 卫生 服务 的 体 
系 存 在 的 缺陷 。 现 在 公众 已 经 发 现 ， 美 国 的 卫生 保 
健 系统 经 常 不 能 发 挥 它 应 有 的 作用 ， 有 时 甚至 可 以 
引起 本 来 可 以 避免 的 伤害 ， 而 且 这 个 系统 在 诊疗 和 
成 本 方面 有 很 大 的 变化 ， 但 患者 获准 方面 的 变化 却 
不 明显 。 对 于 服务 提供 者 和 机 构 来 说 ， 他 们 越 来 越 
多 的 工作 是 要 证 实 他 们 各 自 的 服务 符合 现行 的 标准 
以 及 避免 可 能 的 伤害 。 

作为 医生 ， 我 们 知道 ， 在 收集 可 车 的 、 有 价 
值 的 资料 方面 以 及 在 比较 不 同类 型 的 服务 行为 和 不 
同类 型 的 患者 方面 ， 我 们 的 能 力 有 限 。 更 为 重要 的 
是 ， 目 前 的 付费 方式 和 诊疗 与 患者 安全 的 目标 严重 
脱节 。 目 前 ,来自 公 众 和 个 人 的 要 求 改 变 服务 的 压 
力 还 不 大 ， 但 医生 在 面 对 这 些 需 要 的 同时 还 要 应 付 
其 他 方面 的 压力 一 一 有 时 似乎 更 紧迫 ， 如 付费 方式 、 
人 员 不 是 和 收入 下 降 。 尽 管 存在 这 些 额外 的 压力 ， 
政府 、 纳 税 人 、 客 户 (ONDE) 以 及 公众 对 医生 的 工 
作 方 式 还 是 认可 的 。 

{E 20 世纪 90 年 代 中 以 前 ， 纳 税 人 人、 政策 制 
定 者 和 这 个 行业 对 医保 系统 中 存在 的 缺陷 并 没有 给 


子 足 够 的 重视 。 确 实 ， 美 国法 院 长 期 以 来 对 于 那些 
由 于 朴 忽而 导致 的 医疗 事故 受害 者 一 向 判定 给 予 补 
偿 。 原 告 要 想得到 补偿 ， 必 须 证 明 被 告 提供 的 医疗 
服务 不 符合 标准 ， 由 此 被 告 被 判定 为 “更 有 可 能 而 
不 是 没有 ”导致 了 医疗 事故 。 这 种 危机 周期 性 暴发 
的 医疗 形势 促使 医疗 保险 费用 不 断 上 涨 ， 有 一 些 州 
政府 已 进行 了 一 些 改革 ,但 是 美国 医疗 事故 体系 基 
本 没 变 ， 并 且 对 临床 诊疗 方式 的 真正 变化 没有 产生 
什么 影响 。 

人 大 们 对 医疗 服务 的 质量 和 安全 的 关注 是 另外 一 
些 趋 势 的 结果 。 大 致 在 20 世纪 60 到 80 年 代 ， 现 
在 我 们 称 为 卫生 服务 研究 者 的 一 拔 人 制订 了 一 系列 
标准 方法 ， 用 以 评估 卫生 保健 供给 模式 的 结构 、 服 
务 提供 程序 以 及 临床 结局 。 信 息 技术 的 发 展 已 使 计 
算 机 技术 逐渐 应 用 到 这 些 评估 服务 、 程 序 和 结局 的 
方法 中 。 自 1990 年 美国 成 立 卫生 保健 政策 和 研究 
** (the Agency for Health Care Policy and Research, 
WS P E WE FE + ME Gt MH, the Agency for Health 
Research and Quality) 起 ， 美 国联 邦 政府 加 强 了 对 
医疗 服务 的 评估 。 同 时 ， 各 种 多 方 小 组 一 一 从 筹集 
医疗 保险 资金 的 雇主 ， 到 也 支付 卫生 服务 费用 且 支 
付 份额 不 断 增 长 的 联邦 政府 和 州 政府 ， 到 有 管理 的 医 
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疗 保险 公司 和 消费 者 组 织 联合 会 一 一 都 将 更 多 的 注 
意 力 转移 到 卫生 服务 质量 和 服务 价值 基 否 与 他 们 支 
付 的 费用 成 比例 上 。 

最 近 ， 卫 生 行 业 一 直 在 强烈 呼吁 (或 许 有 些 
晚 了 点 ) 对 决定 医生 、 医 院 和 其 他 提供 者 运营 方 
式 的 系统 进行 改革 。 美 国 卫生 保健 促进 协会 (the 
Institute of Healthcare Improvement, IHI) 是 一 个 
私立 非 营 利 性 机 构 ， 是 1991 年 由 儿科 医生 Donald 
Berwick 创立 的 ， 其 旗下 聚集 了 众多 医生 。 开 始 IHI 
是 卫生 保健 行业 中 提倡 对 卫生 服务 进行 根本 改革 的 
唯一 声音 。 在 接 下 来 的 几 年 中 ， 又 有 更 多 的 声音 加 


人 到 IHI 的 行列 ， 包 括 许多 专科 医师 协会 、 美 国医 


学 会 (the American Medical Association) 和 医学 研 
究 所 (the Institute of Medicine, 10M), Hyi, IOM 
的 有 关 服 务 缺失 和 促进 卫生 保健 系统 功能 的 系列 报 
告 可 作为 一 个 分 水 岭 一 一 在 提高 全 民 对 这 些 问题 的 
意识 和 促进 真正 的 改革 两 方面 ， 无 论 在 卫生 行业 内 
还 是 在 公共 政策 上 。 

在 近 十 年 里 ， 卫 生 服 务 测量 方法 已 广泛 应 用 。 
联合 委员 会 (The Joint Commission，TJC) 已 采纳 
了 一 套 扩 展 的 需要 由 医院 搜集 和 上 报 数据 的 绩效 测 
量 方法 。 这 些 数据 公布 在 一 个 公共 网 站 上 。 在 这 方 
面 ， 美 国 老年 医疗 保险 (Medicare) 和 医疗 补助 计 
划 (Medicaid) 服务 中 心 (the Centers for Medicare 
and Medicaid Services, CMC) 也 加 入 到 TIC 的 行 
Pip, 到 2005 年 ， 所 有 希望 从 CMS 获得 本 年 度 上 
MAH (inflation) 的 医院 ， 必 须 报 告 他 们 测量 的 
服务 量 。CMC 已 经 提出 了 一 个 使 其 项 目 从 “为 实 
际 服务 买单 ”到 “为 绩效 买单 ”的 改革 方案 ， 其 中 
对 医院 支付 的 一 些 部 分 要 根据 其 在 促进 服务 方面 的 
进步 进行 调整 ， 后 者 则 由 这 些 测量 方法 决定 。The 
Leapfrog Group 一 一 一 个 成 立 于 1998 年 的 由 大 公司 
组 成 的 协会 一 一 对 改革 卫生 服务 供给 也 施加 了 压 
力 ， 有 其 自己 的 追踪 医院 绩效 的 记分 卡 。 虽 然 The 
Leap frog Group 的 调查 是 自愿 参加 的 ， 但 是 投保 人 
和 公众 越 来 越 重视 这 种 有 关 医 疗 机 构 绩 效 信息 的 数 
据 。The Leapfrog Group 和 TIC/CMS 制定 了 测量 程 
Wr (例如 ， 对 于 一 位 患 有 急性 心肌 梗死 的 患者 ， 某 
家 医院 是 否 开 了 阿司匹林 处 方 )， 如 果 与 临床 结局 
相反 (例如 ， 先 前 有 急性 心肌 梗死 的 患者 心脏 再 次 
受到 损害 的 比例 )。 运 用 测量 程序 似乎 更 容易 追踪 
绩效 ， 因 为 它们 可 作为 常规 的 医疗 行为 ， 而 结局 可 
能 要 经 过 一 段 时 间 才 能 进行 评估 。 运 用 测量 程序 也 


易于 符合 专家 的 意见 。 运 用 测量 程序 也 可 避免 出 现 
人 口 、 社 会 经 济 和 严重 性 调整 这 些 混合 因素 的 复杂 
性 。 以 医院 为 单位 的 结局 测量 数据 ， 往 往 是 按 专业 
或 按 专科 报告 的 ， 或 者 只 能 作为 一 个 研究 结果 。 例 
如 ， 新 生 儿 服务 的 Vermont-Oxford 数据 库 ， 胸 外 科 
医生 数据 库 协 会 ， 以 及 由 医院 资助 者 集团 (如 the 
University Health-System Consortium) 建 立 的 数据 库 。 

在 美国 ， 针 对 医生 的 测量 方法 形成 很 慢 ， 但 现 
在 这 些 测 量 方法 正在 成 为 这 个 领域 中 一 个 重要 的 组 
成 成 分 。2006 年 CMS 启动 了 一 套 针 对 医生 的 有 限 
的 程序 测量 自愿 报告 系统 。2006 年 12 月 ， 布 什 总 
统 签署 了 2006 年 减 税 和 卫生 服务 法 案 ， 强 制 建立 
一 个 医生 报告 系统 并 批准 了 一 项 支付 奖励 方案 。 那 
时 ， 医 生 蚌 否 参 加 CMS 的 质量 报告 系统 仍然 是 自 
愿 的 ， 但 从 2007 年 的 下 半年 开始 ， 医 生 参 加 CMS 
的 这 个 系统 ， 报 告 他 们 对 一 些 疾病 的 诊疗 资料 就 可 
以 从 老年 医疗 保险 计划 (Medicare) 中 得 到 1.5% 的 
补贴 。 私 立 保险 公司 也 实施 了 一 些 方案 ， 以 鼓励 医 
生 报告 他 们 的 诊疗 资料 。 例 如 ， 通 向 更 好 的 绩效 的 
方案 (the Bridges to Excellence program) ， 就 为 达到 
几 种 慢性 病 治 疗 标准 的 医生 提供 奖励 支付 。 现 在 仍 
然 还 没有 根据 服务 质量 和 安全 测量 对 类 似 的 提供 者 
给 予 补偿 的 方案 ， 但 将 继续 扩展 。 

其 他 对 增强 卫生 保健 系统 透明 度 和 责任 运动 
有 重要 贡献 的 机 构 ， 更 关注 与 激励 相 匹 配 的 和 有 证 
据 支持 的 增 其 变化 上 ， 面 不 是 将 绩效 与 认证 或 支 
付 联系 起 来 。 一 个 显著 的 例子 是 : 2005 年 IHI 的 
100 000 个 生命 的 战役 (the 2005 THI 100 000 Lives 
Campaign), @ hil Pe BE (最终 达到 3000 所 ) 及 
其 医疗 人 员 自 愿 承 诺 循 证 (具有 明确 的 可 降低 院 
内 死亡 率 的 证 据 ) 开展 他 们 的 一 系列 工作 。IHI 的 
调查 显示 ， 大 多 数 医 院 通过 实施 六 个 建议 中 一 个 或 
更 多 措施 已 成 功 促进 了 临床 疗效 和 安全 性 。 大 多 数 
参加 的 医院 还 在 继续 实施 这 些 措施 。2006 年 12 月 ， 
THI 又 提出 了 一 项 旨 在 降低 住院 患者 院内 感染 率 的 措 
施 。 另 一 个 组 织 ， 美 国 质量 论坛 (the National Quality 
Forum, NQF) 则 将 重点 放 在 制定 、 法 定 化 和 宜 传 临 
床 诊 疗 规范 上 (包含 最 佳 的 临床 证 据 及 专家 建议 )。 
NQF 具有 重大 作用 ， 他 们 通过 实施 规范 统一 的 国家 
诊疗 常规 促进 了 临床 诊疗 工作 的 测量 和 报告 。 其 他 庄 
如 Leapfrog、TJC、CMS 和 专科 学 会 之 类 的 组 织 可 以 
采用 这 些 诊疗 规范 而 不 必 自 己 去 制定 ， 因 而 可 以 将 重 
点 放 在 帮助 提供 者 促进 的 诊疗 水 平 上 。 


尽管 上 述 这 些 促 进 服务 质量 的 措施 对 个 体 串 
者 的 最 终 影响 还 不 确定 ， 但 没有 人 否认 ， 为 了 达 
成 我 们 的 卫生 服务 供给 系统 的 中 心目 标 ， 做 任何 
努力 都 是 值得 的 。 一 些 提供 者 对 于 是 否 参与 质量 
促进 方案 的 犹 殉 常常 是 由 于 他 们 工作 繁忙 ， 没 有 
时 间 ， 而 不 是 由 于 没有 兴趣 。 为 了 应 对 现代 的 和 
资源 约束 的 临床 诊疗 环境 ， 政 策 制定 者 必须 了 解 ， 
医生 要 符合 新 的 诊疗 指南 需要 基本 的 支持 。 在 很 
多 情况 下 ， 要 增加 医院 和 医生 的 补贴 以 弥补 这 部 
分 额外 的 开销 。 


(MRA 译 K te RO 
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高 质量 的 卫生 保健 不 仅 需 要 治疗 疾病 ， 而 且 需 要 关注 有 效 的 预防 保健 。 预 防 定义 为 降低 未 来 不 良 健康 
事件 的 风险 。 许 多 不 同 的 措施 被 视 为 预防 ， 包 括 免疫 接种 、 筛 检 、 用 于 改变 生活 方式 的 个 人 的 和 人 群 的 干 
预 措施 以 及 疾病 预防 。 在 美国 ， 多 达 50% 的 死亡 应 用 现 有 的 医学 知识 是 有 可 能 进行 预防 的 。 


预防 服务 与 其 他 医疗 服务 一 样 ， 在 带 来 益处 的 
同时 也 可 导致 伤害 。 就 个 体 而 言 ， 与 治疗 严重 的 医 
学 问题 不 同 ， 通 过 预防 降低 的 风险 很 小 。 例 如 ， 对 
于 一 位 50 岁 患 有 乳腺 况 的 无 症状 女性 患者 而 言 ， 
其 在 下 一 次 乳房 X 检查 中 被 检 出 的 可 能 性 为 4% ~ 
5%, 而 其 寿命 由 于 这 次 检查 而 延长 的 可 能 性 为 1%。 
但 是 ， 如 果 参 加 乳房 X 检查 的 人 很 多 ， 则 这 种 预防 
措施 影响 的 绝对 人 数 可 能 是 很 多 的 。 例 如 ,在 美国 ， 
每 年 大 约 有 10 000 名 妇女 会 因 接受 乳腺 癌 第 检 击 延 
长 寿命 。 因 此 ， 有 必要 从 所 有 病人 的 角度 来 考虑 预 
防 的 益处 和 伤害 。 预 防 保健 覆盖 的 人 数 越 多 ， 从 中 
获 益 的 患者 人 数 就 越 多 。 

对 于 许多 疾病 而 言 ， 目 前 还 没有 有 效 的 预防 策 
wi. AHA RRS ATEN, MT RB CRB RE 
的 支持 者 们 提出 各 种 没有 经 过 检验 或 没有 经 过 充分 
检验 的 预防 措施 。 由 于 这 些 措施 最 终 显示 的 结果 可 
能 是 净 伤 害 而 不 是 净 益 处 ， 并 且 由 于 实施 无 效 的 措 
施 可 能 比 实施 更 有 效 措施 占用 的 时 间 和 精力 更 多 ， 
对 临床 医生 来 讲 ， 重 要 的 是 要 应 用 两 条 标准 来 区 分 


预防 措施 的 优先 次 序 ，(1) 该 措施 适用 于 特定 患者 
的 重要 疾病 (2) 该 措施 已 被 证 实 益 处 大 于 伤害 。 

尽管 面 对 众 多 预防 保健 措施 临床 医生 可 能 会 
手足 无 措 ， 但 这 些 措 施 中 实际 上 只 有 有 限 的 一 些 措 
施 满 足 这 两 个 标准 。 然 而 ， 权 衡 分 析 每 一 条 措施 
的 益处 和 伤害 仍 是 复杂 的 工作 。 我 们 建议 临床 医 
生 严 格 遵守 美国 预防 服务 工作 组 (USPSTF) 的 建 
iX, USPSTF 是 一 个 非 政 府 组 织 的 预防 医学 专家 小 
组 ， 其 主要 任务 是 确定 哪些 预防 措施 是 应 该 优先 选 
择 的 。 就 预防 免疫 接种 而 言 ， 最 好 的 建议 是 由 美国 
疾病 控制 和 预防 中 心 (CDC) 下 属 的 免疫 接种 实施 
咨询 委员 会 (ACIP) 提出 的 。 

本 章 下 文 将 简要 讨论 提供 给 临床 医生 的 “预防 
策略 "。 接 下 来 的 几 节 将 讨论 常见 疾病 及 符合 我 们 
标准 的 临床 医生 应 该 优先 实施 的 预防 措施 和 检查 建 
议 。 表 2-1 给 出 了 成 人 优先 实施 的 预防 措施 建议 。 
表 2-2 给 出 了 一 些 不 应 该 优先 实施 的 选择 性 措施 ， 
R 2-3 提供 了 一 些 除 特定 情况 外 不 应 该 采用 的 措施 。 


d. 
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IA 对 成 人 应 优先 实施 的 预防 措施 


优先 的 键 康 问题 优先 适用 人 群 有 效 措施 /评价 
可 免疫 接种 预防 的 疾病 ”所 有 年 龄 各 种 免疫 接种 方法 ， 见 http://www.cdc,gov/nip/recs/adult- schedule.htm 


烟草 相关 的 问题 (如 ” ”所 有 年 龄 对 正在 吸烟 的 人 进行 得 检 并 给 予 适当 的 咨询 ， 对 青少年 给 予 预 防 咨询 
CVD, 肺癌 、 肺 气 肿 ) 


心血 管 疾病 对 所 有 年 龄 人 群 进行 吸烟 。 对 CVD 危险 因素 进行 得 检 和 适当 的 治疗 : 血脂 异常 吸烟、 血压 和 
LU LIII 重点 对 455 糖尿 病 
岁 以 上 的 男性 和 55 岁 以 ”需要 注意 的 是 ， 治 疗 强度 与 总 体 CVD 风险 水 平 相关 
上 的 女性 进行 血脂 第 检 ， 对 于 没有 高 血压 和 血脂 异常 者 ， 没 有 必要 进行 炳 尿 病 的 第 检 
重点 对 高 血压 或 血脂 异 
常人 群 进行 糖尿 病 科 检 
心血 管 疾病 重点 关注 45 一 75 岁 的 男 ”对 10 年 风险 > 10% 的 人 应 用 低 章 量 阿司匹林 
性 和 55 一 75 岁 女 性 


65 ~ 75 岁 的 目前 或 曾经 。 腹部 超声 ， 只 需 簿 检 一 次 (除非 出 现 异 常 ) 
吸烟 的 男性 不 需要 在 非 吸 烟 者 和 女性 中 进行 第 检 

































EELE 50 一 75 岁 的 健康 男性 和 ”采用 以 下 四 种 方法 中 的 一 种 进行 第 检 ， 每 年 1 次 家 庭 便 隐 血 检测 

女性 (FOBT) 卡 检测 ， 每 5 年 1 次 乙状结肠 镜 检查 ; FOBT 和 乙状结肠 
镜 检 查 联合 使 用 ， 每 10 年 1 次 结肠 镜 检查 

乳腺 癌 50 一 机 岁 的 女性 ;各 一 0 每 1 ~ 2 年 1 次 乳腺 X 线 检查 及 临床 乳腺 检查 (注意 ;50 岁 以 上 女性 、 
岁 赞成 或 反对 得 检 的 女性 前 2 年 乳腺 X 线 检查 阴性 或 无 异常 者 可 每 2 年 第 检 1 次 ) 

宫颈 痛 65 岁 以 下 有 性 行为 且 窜 颈 每 3 年 1 次 巴 氏 涂 片 检查 (最 近 检 查 结果 为 阳性 者 除外 ) 
未 受 损 女 性 对 无 宫颈 、 无 性 行为 、65 SULA CHA Se 

抑郁 症 所 有 成 人 采用 两 个 问题 第 检 : (1) 过 去 2 周 内 你 是 否 感 到 失落 、 抑 郁 或 绝望 ? 


(2) 过 去 2 周 内 你 是 否 感到 工作 没有 兴趣 或 不 快乐 ? 
对 筛 检 结 果 阳 性 者 需要 进行 诊断 性 精神 检查 和 适当 的 治疗 / 随访 


跌倒 和 骨折 65 岁 及 以 上 的 男性 和 女性 ”得 检 是 否 摄 人 充足 的 维生素 D， 对 摄 人 量 低 者 进行 咨询 
得 检 既 往 跌倒 中， 结果 阳性 则 评估 跌倒 风险 
尽量 减少 使 用 精神 治疗 药物 
对 65 岁 及 以 上 者 籍 检 崩 质朴 松 ， 对 患者 进行 适当 治疗 
对 65 岁 以 下 人 群 没有 必要 进行 第 检 ， 除 非 他 们 有 较 高 风险 


445 所 有 成 人 簿 检 是 否 有 酒精 滥用 ， 如 有 则 进行 咨询 


肥胖 所 有 成 人 通过 计算 BMI RELA AERE, De OER 715 alt 
与 患者 讨论 肥胖 的 诊断 和 低 体力 活动 ， 考 虑 改变 的 措施 ， 包 括 转 诊 到 
强化 社区 项 目 


性 传播 性 疾病 【如 衣 原 1S ~ 26 岁 及 以 上 性 生活 活 。” 对 以 下 人 群 进行 第 检 及 适当 的 治疗 : (1) 符 合 衣 原 体感 染 的 所 有 人 ,(2) 
PEARS Fue) 路 的 具有 危险 因素 的 女性 淋病， 重点 关注 生活 在 高 患 病 率 地 区 的 女性 


HIV LIE 对 以 下 人 和 群 进行 第 检 和 适当 的 治疗 : 要 求 得 检 的 患者 ， 具 有 危险 因 
素 的 患者 ， 居 住 在 HIV 感染 常见 或 高 发 地 区 的 患者 
唯一 可 以 不 进行 第 检 者 为 无 危险 因素 且 居 住 在 HIV 低 发 地 区 的 人 群 


通过 询问 视力 和 Snellen 视力 表 进行 往 检 ;阳性 结果 者 需要 就 诊 于 眼科 医生 
通过 耳语 检测 或 HHIE 问卷 进行 第 检 ， 结 果 阳 性 者 需要 就 诊 于 听力 医生 















65 岁 及 以 上 成 人 
65 岁 及 以 上 成 人 








BMI: 体重 指数 CVD: 心血 管 疾病 , HHIE :老年 听力 障 碍 调查 表 HIV: 人 类 免疫 缺陷 病毒 。 
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表 2-2 不 应 该 优先 实施 的 预防 措施 
预防 措施 

得 检 前 询 台 冯 的 常规 前 列 腺 特异 性 抗原 ”成年 男性 ”可 与 50 ~ 70 岁 的 男性 进行 讨论 ， 对 那些 已 了 解 这 种 方法 优 缺点 但 
检测 和 数字 直肠 检测 

筛 检 占 色素 痛 的 常规 全 身 皮肤 检测 AA, 


(df LL UT RE MUN i EMI 成 人 
常规 家 族 7 SCHEME 7] KE 成 人 
常规 痴 菏 / 认 知 损害 得 检 成 人 
BUM CI E E 成 人 
常规 甲状 腺 功能 异常 得 检 成 人 


仍 打算 检测 者 进行 

应 对 在 其 他 疾病 常规 检查 中 发 现 有 可 疑 病变 者 进行 

应 对 在 其 他 疾病 常规 检查 中 发 现 有 可 疑 损害 者 进行 

应 在 出 现 抑郁 或 不 明 原 因 症 状 的 女性 中 保持 高 度 怀疑 
应 在 出 现 认 知 改变 或 判断 能 力 下 降 的 人 群 中 保持 高 度 怀疑 
应 在 老年 人 、 具 有 了 眼 部 疾病 的 非 痛 美国 男性 中 保持 高 度 怀疑 
应 在 老年 人 、 无 特定 疾病 女性 中 保持 高 度 怀疑 





“注意 所 有 这 些 建议 均 为 针对 无 已 知 症状 的 一 般 风 险 人 群 。 这 些 建议 不 适 于 有 高 风险 或 有 特殊 风险 情况 的 人 群 。 出 现 症 状 的 人 群 应 进 


行 适当 的 检测 和 检查 而 不 是 筛 检 。 


R23 通常 不 应 实施 的 预防 措施 ” 


Gift SS BAR 9 nf Pe E 
PAB E, BAKE, A BIC 补充 
绝经 后 激素 治疗 


成 人 
有 正常 饮食 的 成 人 
绝经 后 女性 


对 已 有 和 冠 心 病 者 进行 心电图 、 运 动心 电 图 、 冠 状 动脉 钙化 、 躁 蔷 指 数 得 检 或 对 有 将 来 成 人 


发 生 冠 心病 风险 进行 往 检 
i Fa Bp LAE CA-125 检测 和 超声 检测 
第 检 胰 物 况 的 超声 检测 或 CT 检测 
Oi RE BE AL AME AS SLAG fr 
ad FL RA A PLS A UEM ICE 
簿 检 无 症状 性 菌 尿 的 屎 常规 检测 
琴 型 肝炎 常规 短 检 
笨 检 肺癌 的 胸 片 或 螺旋 CT 检测 
Va 90 26 ob Mc 09 4 EI DS REN 
全 身 CT 扫描 


成 年 女性 
成 人 
成 年 男性 
成 年 女性 
成 人 
成 人 
成 人 
成 人 
成 人 





“注意 所 有 这 些 建议 均 针 对 无 已 知 症状 的 一 般 危 险 人 糊 。 这 些 建议 不 适合 于 有 高 危 风险 或 有 特殊 风险 情况 的 人 群 。 出 现 症状 的 人 和 群 应 


进行 适当 的 检测 和 检查 一 一 而 不 是 第 检 。 
CT : 电子 计算 机 断层 摄影 法 ， ECG : 心电图 。 


预防 策略 19 — 64 岁 人 群 至 少 应 加 强 一 次 破 伤风 、 白 
喉 和 百日咳 疫苗 接种 ) 

免疫 接种 。 对 50 岁 及 以 上 者 【以 及 50 岁 以 下 的 特定 人 

在 成 人 中 ， 目 前 ACIP 推荐 了 六 种 常规 的 免疫 BE) 每 年 注射 一 次 流感 〈 灭 活 肌 内 注射 ) 疫 

接种 : 菌 [对 5 — 49 岁 的 健康 非 华 患者 可 注射 活 


© 每 10 年 加 强 一 次 破 伤风 、 白 只 免疫 接种 (对 疫苗 (FluMist)] 


e 对 65 岁 以 上 者 (以 及 65 岁 下 的 特定 人 群 ) 

注射 一 次 肺炎 球菌 疫苗 

e 对 1957 年 及 以 后 出 生 , 既 往 没 有 疫苗 接种 者 ， 

TESTIS, AEN AS An DUE RUE H 

e 对 1966 ERUR HE., RERA RHK 

RA HELE AE KI RE ING 

e 9 一 26 岁 女 性 注射 人 乳头 瘤 病 毒 疫苗 

美国 食品 和 药品 管理 局 批准 的 另 一 个 疫苗 是 
适合 60 岁 及 以 上 者 预防 带 状 疱 疙 的 高 效 水痘 疫 苗 。 
其 他 疫苗 (如 甲肝 疫苗 、 乙 肝 疫 苗 和 脑膜 炎 疫 苗 ) 
是 针对 特定 人 群 推荐 的 。ACIP 推荐 的 完整 的 成 人 
免疫 接种 表 可 从 CDC 网 站 获取 。 


第 检 


得 检 是 一 个 广泛 使 用 同时 经 常 被 误解 的 策略 。 
我 们 一 直 在 进行 第 检 。 年 度 体检 实 际 上 就 是 采用 一 
系列 得 检 问 卷 、 体 格 检查 和 实验 ， 在 没有 已 知 疾病 
症状 或 体征 的 人 群 中 寻找 疾病 (RERA). M 
检 的 基本 理念 是 ， 时 治疗 比 晚 治疗 (出 现 症状 或 体 
征 后 ) 可 得 到 更 好 的 健康 状况 。 但 与 第 检 概 念 一 样 
直观 的 问题 是 ， 只 有 一 部 分 得 检 结 果 是 正确 的 。 实 
际 上 有 时 候 筛 检 带 来 的 更 多 是 伤害 而 不 是 益处 。 

得 检 至 少 可 以 通过 三 种 途径 导致 伤害 : (0) 08 
检 实 验 本 身 的 不 良 反应 (2) 得 检 实 验 假 阳性 结果 
的 不 良 影响 ，(3) 检测 出 需要 进一步 观察 或 治疗 的 
疾病 ， 但 却 从 不 会 发 展 到 引起 临床 问题 (有 时 也 称 
伪 疾 病 ) 的 不 良 影 响 。 


得 检 实 验 的 不 良 反 应 


大 多 数 得 检 实 验 几 乎 都 设 有 不良 反 应 。 然 而 ， 
有 一 些 实验 可 引起 并 发 症 。 例 如 ，2006 年 发 表 的 一 
个 研究 发 现 ， 在 接受 结肠 镜 检查 者 中 ， 严 重 并 发 症 
的 发 生 率 为 5‰ 。 筛 检 实 验 的 各 种 并 发 症 都 必须 与 
通过 第 检 击 延长 寿命 的 人 数 进行 权衡 。 
假 阳 性 结果 的 不 良 影响 


因为 得 检 是 在 疾病 危险 性 低 〈 但 不 是 没有 ) 的 
人 和 群 中 进行 的 ， 大 多 数 得 检 实 验 结果 是 假 阳性 结果 
而 不 是 真 阳 性 结果 。 例 如 ， 乳 逐 X RRA “HEE” 
结果 中 只 有 在 10% 以 下 的 人 可 做 出 乳腺 癌 诊 断 ， 
90% 以 上 为 假 阳 性 结果 。 筛 检 实 验 结果 为 假 阳 性 的 
人 群 通常 会 非常 焦虑 ， 直 到 确诊 实验 结果 为 阴性 。 
但 是 ， 如 果 确 诊 实 验 本 身 不 完全 敏感 (例如 ， 对 
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第 检 实 验 前 列 腺 特异 性 抗原 升 高 者 进行 的 前 列 腺 活 
检 )， 患 者 的 焦虑 时 间 就 会 延长 。 此 外 ， 如 果 确 诊 
实验 是 不 舒适 的 或 有 风险 的 〈 如 卵巢 瘤 得 检 实 验 阳 
性 后 进行 的 腹腔 镜 检查 ， 或 肺 瘤 得 检 实 验 螺旋 CT 
结果 阳性 后 进行 的 肺 活 检 )， 筛 检 实 验 结果 为 假 阳 
性 的 患者 受 创伤 的 可 能 性 更 高 。 这 些 可 能 的 伤害 必 
须 与 通过 得 检 而 延长 寿命 的 人 数 进行 权衡 。 


伪 疾 病 检 测 的 不 良 影响 


大 样本 人 群 研究 告诉 我 们 ， 被 第 检 实 验 检测 出 
来 的 一 些 疾 病 可 能 从 不 会 引起 患者 出 现 临 床 问题 。 
这 些 疾病 包括 ， 原 位 癌 (如 乳腺 原 位 导管 癌 )、 疾 
病 前 期 (如 糖尿 病 前 期 或 高 血压 前 期 )、 只 有 偶尔 
才 恶 化 的 良性 疾病 【如 结肠 息肉 或 I V. NA 
EERIE) 或 慢性 进展 性 疾病 (如 许多 前 列 
腺 肿瘤 )。 这 些 疾 病 的 检 出 通常 会 导致 患者 焦虑 。 
更 为 严重 的 是 ， 因 为 我 们 通常 不 能 决定 患 有 这 些 疾 
病 的 人 哪些 会 出 现 临床 问题 ， 哪 些 不 会 ， 我 们 通常 
会 对 大 多 数 患者 或 所 有 患者 进行 治疗 。 对 那些 不 会 
出 现 临床 问题 的 人 而 言 ， 这 是 治疗 过 度 ， 可 能 使 串 
者 提前 遗 受 治 疗 不 良 反 应 带 来 的 痛苦 (如 对 前 列 腺 
瘤 行 前 列 腺 根除 木 导致 的 阳痿 或 尿 失禁 ) 。 


生活 方式 改变 


在 美国 ， 许 多 死亡 是 由 生活 方式 问题 引起 的 ， 
包括 吸烟 、 肥 胖 、 缺 乏 体力 活动 、 酒 精 滥 用 、 不 使 
用 汽车 安全 带 或 自行 车 头 覆 以 及 武器 存放 不 安全 。 
改变 这 些 不 健康 的 生活 方式 可 能 会 给 公共 健康 带 来 
巨大 益处 。 研 究 已 证 实 ， 正 确实 施 并 由 临床 医生 指 
导 有 助 于 患者 戒烟 和 减少 酒精 滥用 。 然 而 ， 在 临床 
诊室 就 诊 的 情况 下 改变 这 些 诸如 缺乏 体力 活动 及 体 
重 不 健康 增加 的 行为 是 很 难 完成 的 。 越 来 越 多 的 证 
据 显示 ， 以 群体 为 目标 进行 行为 和 社会 干预 的 大 型 
项 目 和 信息 传播 对 不 健康 生活 方式 有 正 向 的 作用 。 
这 些 项 目 可 由 社区 内 部 或 通过 健康 计划 提出 并 实 
施 。 临 床 医生 应 该 考虑 介绍 适当 的 患者 参加 这 些 项 
目 。 适 当 的 患者 应 包括 哪些 有 兴趣 改变 生活 方式 的 
人 。 临 床 医生 可 采用 激发 性 交流 技巧 鼓励 患者 做 出 
生活 方式 改变 。 


疾病 预防 


疾病 预防 与 治疗 是 相互 交融 的 ， 例 如 应 用 药物 
去 预防 一 个 不 良 健康 事件 。 具 体 实 例 包 括 “ 治 疗 ” 


10 第 1 部 分 。 一 般 临 床 挑战 


高 血压 和 高 血脂 以 预防 心血 管事 件 。 疾 病 预 防 的 许 
多 问题 都 与 尽力 使 疾病 预防 措施 的 益处 最 大 而 损害 
最 小 有 关 。 这 些 问题 包括 : 

e 在 何 种 风险 水 平 开始 治疗 

© 治疗 强度 如 何 

e 治疗 的 目标 应 是 什么 

e 治疗 的 不 良 反应 是 什么 

一 般 情况 下 ， 风 险 较 高 的 患者 更 易 从 治疗 中 获 
得 益处 ， 可 更 积极 地 进行 治疗 。 然 而 ， 通 常 我 们 确 
定 某 个 个 体 是 否 处 于 足够 高 的 风险 来 接受 治疗 的 方 
法 并 不 适当 。 而 且 ， 疾 病 预 防 措施 的 安全 性 也 是 一 
个 重要 限制 一 一 限制 疾病 预防 的 广泛 使 用 。 在 接受 
治疗 的 大 最 人 群 中 ， 即 使 只 有 很 小 比例 的 个 体 出 现 
了 治疗 不 良 反 应 ， 也 可 以 抵消 任何 治疗 益处 。 举 一 
个 例子 ， 例 如 ， 在 大 多 数 女性 中 使 用 他 莫 背 芬 预防 
FLARE 





常见 疾病 和 建议 预防 措施 


注意 以 下 建议 是 针对 处 于 一 般 风险 的 患者 的 ， 
不 是 针对 处 于 高 风险 的 有 特殊 疾病 的 患者 的 。 


心血 管 疾病 


少数 预防 措施 如 果 广 泛 实施 的 话 ， 可 以 有 效 降 
低 心 血管 疾病 的 巨大 负担 。 这 些 措 施 包括 对 危险 因 
素 进行 适当 的 治疗 、 戒 烟 咨询 和 阿司匹林 药物 预防 。 
预防 措施 从 评估 患者 的 “总 体 心 血管 风险 ”开始 。 
对 总 体 风险 高 的 个 体 应 该 给 予 积极 的 危险 因素 控制 
{ 见 USPSTF 关于 高 血压 、 血 脂 、 阿 司 匹 林 和 戒烟 
的 建议 )。 对 中 度 风 险 个 体 仍 应 考虑 使 用 阿司匹林 、 
戒烟 以 及 适当 控制 其 他 危险 因素 。 和 需要 考虑 的 最 重 
要 的 危险 因素 是 Framingham 模型 中 的 危险 因素 : 
血压 、 胆 固 醇 、 吸 烟 、 糖 尿 病 、 年 龄 和 性 别 。 

除了 预防 冠状 动脉 疾病 和 卒中 外 ， 对 65 一 75 
岁 既 往 吸 烟 的 男性 进行 大 腹 主 动脉 况 (> 5.5cm) 
的 单独 第 检 ， 可 以 降低 腹 主 动脉 瘤 破 列 引 起 的 死亡 
人 数 。 


&a 


在 美国 ， 引 起 死亡 人 数 最 多 的 癌症 是 肺癌 、 结 
直肠 癌 、 乳 腺 癌 和 前 列 腺 况 。 第 检 在 减少 结 直 肠 况 
和 乳腺 癌 死 亡 率 方 面 有 明确 的 效果 。 减 少 肺癌 死 廊 
率 最 有 效 的 方法 是 戒烟 。 我们 目前 还 没有 可 以 减少 


前 列 腺 癌 死 亡 率 有 效 方法 。 前 列 腺 癌 筛 检 试 验方 法 
正在 研究 中 ， 还 需要 几 年 时 间 才 能 完成 。 

有 效 的 结 直肠 瘤 筛 检 方 法 有 以 下 四 种 : 每 年 
1 次 家 庭 便 隐 人 血 检测 (FOBT) 卡 检查 ， 每 5 年 1 次 
乙状结肠 镜 检 查 ，FOBT 和 乙状结肠 镜 检 查 联合 
Fl, 每 10 年 1 次 结肠 镜 检 查 。 最 理想 的 方法 是 患者 
感到 最 舒适 的 那 种 方法 。 

理想 的 乳腺 癌 第 检 方 法 包括 乳腺 XX 线 检查 和 临 
床 乳 腺 检查 。50 岁 以 上 、 过 去 几 年 的 得 检 结 果 没 有 
异常 的 女性 可 以 每 2 年 得 检 1 次 。 女 性 在 40 岁 以 
ECC PEE BOOTS 
小 。 

除了 这 些 癌 症 外 ， 宫 颈 癌 筛 检 有 明确 效果 。 对 
于 因 非 恶性 肿瘤 已 摘除 宫 开 的 女性 不 需要 进行 第 
检 。 筛 检 结 果 反 复明 阴性 的 女性 可 以 每 3 年 得 检 1 
次 ， 不 需要 每 年 科 检 。65 YUE, RMR 
阴性 的 女性 不 需要 进行 得 检 。 


抑 部 症 


对 于 发 现 抑郁 的 个 体 进行 简单 的 抑郁 第 检 ， 加 
上 评估 和 可 能 的 治疗 ， 能 有 效 改善 患者 的 生活 质量 。 
提问 两 个 问题 (“在 过 去 2 周 内 ， 你 是 否 感 到 失落 、 
抑郁 或 绝望 ? ”以 及 “在 过 去 2 周 内 ， 你 是 否 感到 
没有 兴趣 或 不 快乐 ? ") 就 足以 检测 出 许多 亚 临 床 
抑郁 患者 。 


伤害 预防 


临床 医生 应 当 考 虑 三 个 主要 的 伤害 预防 领域 ; 
预防 跌倒 和 骨折 ， 预 防 机 动车 车 祝 ， 以 及 预防 家 庭 
47. 

FARKA HARE E EL RR POE f RC 
减少 老年 人 发 生 跌倒 。 这 些 项 目 评价 诸如 体位 性 低 
血压 、 步 态 蹦 咒 、 精 神 药物 使 用 、 四 肢 力 量 、 营 养 
情况 及 听力 和 视力 等 问题 。 对 那些 近期 曾 跌倒 的 人 
常规 询问 既往 跌倒 史 和 进行 更 有 力度 的 检测 也 是 一 
个 合理 的 策略 。 

男 一 个 重要 的 策略 是 对 65 岁 以 上 女性 进行 骨 
WARM. REPT RS Ee PES T CEN MEE IE 
物 治疗 可 减少 骨折 。 较 年 轻 的 女性 因为 骨折 风险 较 
低 ， 除 非 有 特殊 的 危险 因素 ， 没 有 进行 第 检 的 指 征 。 

使 用 汽车 安全 带 和 肩 带 约束 系统 可 以 减少 机 动 
车 车 祸 伤 害 。 这 些 装 置 是 全 自动 的 目 不 需要 个 人 损 
作 ， 它 们 是 使 用 最 广泛 的 措施 。 临 床 医生 的 咨询 能 


减少 过 量 的 饮酒 ; 临床 医生 应 该 对 此 问题 进行 筛 检 。 

关于 是 否 应 该 进行 家 族 和 家 庭 鞭 力 筛 检 的 证 据 
并 不 充分 ， 目 前 我 们 不 建议 进行 得 检 。 然 而 ， 保 持 
对 见 到 的 轻微 家 庭 皮 力 症状 和 体征 的 警觉 有 助 于 发 
现 肉体 上 和 情感 上 受 虐待 的 女性 。 对 发 现 正 在 遭受 
家 庭 紧 力 的 女性 应 给 予 当地 相关 救助 资源 的 信息 。 


生活 方式 相关 问题 


肥胖 和 缺乏 体力 活动 是 我 们 社会 中 的 主要 且 越 
来 越 突 出 的 问题 。 有 计划 的 减肥 和 增加 体力 活动 可 
使 糖尿 病 风险 、 高 血压 和 死亡 率 降 低 。 虽 然 简单 的 
建议 不 太 能 影响 这 些 生活 方式 ， 但 是 更 有 力度 的 包 
括 行为 和 社会 干预 在 内 的 项 目 是 非常 有 效 的 。 我 们 
建议 临床 医生 自身 要 熟悉 为 肥胖 和 缺乏 体力 活动 患 
者 提供 的 社区 计划 项 目 和 健康 计划 项 目 ， 并 能 向 适 
当 的 患者 介绍 这 些 项 目 。 


性 传播 性 疾病 


对 衣原体 和 淋病 感染 风险 增加 的 女性 应 进行 得 
KB. UP RGR, MATERE 15 ~ 25 岁 女 
性 及 15 一 25 岁 以 上 有 行为 危险 因素 的 女性 ， 如 多 
个 性 伴 个 。 对 于 淋病 ， 得 检 人 和 群 包括 年 龄 较 小 、 性 
生活 活跃 居住 在 高 危 地 区 的 女性 。 

现在 对 于 人 类 免疫 缺陷 病毒 (HIV) 感染 的 第 
检 建 议 比 过 去 包括 的 人 群 更 多 。 这 不 仅 因 为 第 检 检 
测 效率 高 ， 假 阳性 结果 很 少 ， 而 且 因 为 有 有 效 的 治 
疗 方法 。 目 前 对 于 有 其 他 性 传播 性 疾病 、 具 有 行为 
危险 因素 (如 男性 同性 恋 、 多 个 性 伴侣 ) 或 居住 
在 HIV 高 危 或 中 危 地 区 的 男性 和 女性 ， 应 考 虚 进行 
HIV i. 


AK, A da X LUE 


在 我 们 社会 ， 酒 精 滥用 是 引起 发 病 和 死亡 的 常 
见 且 重要 的 原因 。 已 证 明 在 诊所 内 进行 酒精 滥用 的 
筛 检 、 进 行 简单 的 咨询 及 随访 可 以 减少 饮酒 。 

在 美国 ， 吸 烟 每 年 可 导致 40 £7] AJET-, Mi 
检 和 戒烟 简单 咨询 可 以 使 长 期 戒烟 率 增长 。 采 用 尼 
古 丁 替代 治疗 和 安 非 他 酮 治疗 等 辅助 治疗 方法 会 进 
一 步 降低 戒烟 率 。 


视力 和 听力 问题 


65 岁 以 上 人 和 群 经 常 发 生 视力 和 听力 问题 。 这 些 
问题 可 能 发 展 缓慢 ， 以 至 于 患者 意识 不 到 它们 的 存 
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在 。 因 此 ， 简单 的 功能 问卷 第 检 (包括 用 于 检测 听 
力 的 老年 人 听力 障碍 检测 问卷 )、 简 化 的 视 敏 度 检 
测 和 听力 耳语 音 检测 可 以 识别 出 这 些 人 ， 并 且 他 们 
可 以 从 进一步 的 评价 中 获得 益处 。 


不 应 该 做 的 事情 


如 果 临 床 医生 能 够 重点 关注 前 面 已 经 描述 的 预 
防 措施 ， 他 们 就 能 对 患者 的 健康 做 出 重要 贡献。 其 
他 人 可 能 会 极力 推荐 其 他 一 些 预防 措施 ， 但 这 些 措 
施 要 么 经 常会 引起 严重 的 损害 ， 要 么 没有 足够 的 证 
据 支 持 。 表 2-3 列 出 了 一 些 常 见 的 有 争议 的 预防 措 
施 ， 我 们 一 般 不 推荐 使 用 ， 除 非 有 特殊 情况 。 


健康 维持 检查 ( “年度 体 检 ” ) 


许多 定期 健康 维持 检查 就 是 第 和 检 。 这 种 检查 
由 于 以 下 两 个 原因 并 不 能 作为 实施 预防 保健 的 好 方 
法 : (0) 许多 人 不 进行 定期 检查 ， (2) 一 些 预防 
措施 ， 如 血压 控制 、 血 脂 升 高 控制 及 戒烟 咨询 ， 在 
一 次 就 诊 中 不 能 有 效 实施 。 此 外 ， 这 种 常规 的 体检 
活动 (广泛 的 系统 回顾 和 全 面 的 体格 检查 ) 对 许多 
患者 来 说 ， 不 是 好 的 筛 检 实 验 。 

另 一 方面 ， 对 一 些 人 来 说 ， 重 点 健康 检测 ， 即 
考虑 了 患者 风险 最 高 的 疾病 是 什么 以 及 降低 这 种 风 
险 最 有 效 的 预防 措施 是 什么 ， 才 是 实施 预防 措施 的 
有 效 方法 。 这 种 体检 还 可 带 来 其 他 益处 ， 包 括 建立 
医 患 关系 、 帮 助 患者 更 好 地 理解 如 何 使 用 卫生 保健 
系统 。 


结论 


尽管 预防 保健 并 不 像 一 些 人 说 的 那样 是 万 能 
药 ， 但 它们 对 患者 健康 有 重要 的 作用 。 最 好 能 够 深 
入 了 解 你 的 患者 : 他 们 哪 种 健康 问题 的 风险 最 高 ? 
然后 重要 的 是 了 解 预防 科学 : 哪 种 预防 措施 能 最 有 
效 地 降低 这 种 风险 ? 

过 去 ， 有 人 曾 对 每 位 患者 采用 随机 方法 实施 预 
防 ， 只 要 它们 能 够 引起 患者 的 热情 和 兴趣 (有 时 间 
实施 )。 我 们 在 推荐 给 每 位 患者 之 前 ， 更 愿意 采取 
经 过 深思 熟 虚 的 、 主 动 的 方法 决定 的 措施 ， 然 后 在 
实践 中 发 现 系统 化 处 理 方法 ， 确 保 所 有 患者 都 能 够 
接受 良好 的 信息 和 鼓励 ， 从 而 坚持 适合 他 们 的 预防 


12 第 工 部 分 。 一 般 临 床 挑战 


措施 。 这 种 方法 可 能 有 助 于 你 的 患者 尽 可 能 长 时 间 
地 保持 健康 。 


(FRAGE F 云 R) 
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诊断 性 检验 : 血栓 栓塞 
( 肺 栓塞 / 深 静 脉 血栓 ) 实例 


引言 


检验 是 一 种 明确 诊断 的 方法 。 因 为 在 统计 学 上 任何 一 种 疾病 的 表现 与 其 典型 表现 完全 相符 是 不 可 能 的 ， 
故而 检验 是 必需 的 。 诊 断 的 可 靠 性 需要 临床 医生 根据 疾病 的 严重 程度 和 治疗 的 风险 一 一 即行 动 阔 值 的 概 
念 一 一 来 决定 。 例 如 ,一 种 良性 疾病 的 初始 治疗 ( 对 乙酰 氨基 酚 治 疗 病 毒性 咽炎 ) 几乎 不 需要 进一步 的 确诊 ， 
相反 ， 血 栓 栓 塞 ( PE/DVT ) 这 种 较 严 重 的 疾病 ， 治 疗 风险 较 大 ， 需 要 进一步 的 确诊 。 


通常 情况 下 ， 临 床 医生 会 根据 检验 的 阴性 或 阳 
性 结果 来 “排除 ”或 “确定 ”一 种 疾病 。 不 过 ， 检 
验 结果 并 不 是 阴性 或 阳性 的 两 分 法 变量 ， 它 们 传达 
的 信息 量 远 高 于 “正常 ”水 平 。 例 如 ， 在 应 用 心 电 
监护 进行 运动 试验 时 ， 对 于 一 个 有 ST BRE 4mm 
并 伴 有 压榨 性 胸痛 的 患者 和 一 个 有 ST BEE 2mm 
而 无 疼痛 的 患者 ， 他 们 的 检测 结果 都 是 阳性 的 ， 但 
是 前 者 患 冠 状 动脉 疾病 的 可 能 性 要 高 于 后 者 。 相 反 ， 
当 患 者 的 维生素 Bo 检测 值 为 192ng/ml 和 194ng/ml 
时 ， 他 们 均 可 能 有 维生素 Ba 缺乏 的 表现 ， 但 在 实 
验 室 曲线 图 中 ， 前 者 为 异常 的 ， 后 者 却 为 正常 的 。 
因此 仅仅 通过 外 推 不 能 确定 一 个 患者 是 否 患 病 ， 而 
只 能 确定 患者 患 病 的 可 能 性 。 医 生还 必须 判断 患者 
是 否 超过 了 需要 治疗 的 立 值 。 

由 于 并 发 首 、 诊 断 困难 及 需要 一 系列 繁 瑞 的 诊 
断 性 检验 ，PE/DVT 是 令 人 烦恼 的 疾病 。 目 前 已 经 
提出 了 很 多 诊断 流程 ， 但 它们 都 非常 繁琐 ， 而 且 仍 
然 需 要 二 分 法 : 如 果 是 阴性 ， 转 到 A, 如 果 是 阳性 ， 
转 到 B。 能 使 医生 对 病情 做 出 切实 的 估计 并 决定 是 
否 达 到 治疗 阅 值 的 诊断 方法 更 为 有 用 。 这 样 的 方法 
应 简单 并 可 使 医生 同时 考 虚 另外 的 风险 。 医 生 们 可 
能 更 愿意 了 解 具体 的 风险 评估 而 不 是 会 糊 的 术语 ， 


如 低 概 率 和 高 风险 。 例 如 ， 高 危 人 群 围 术 期 心肌 梗 
死 的 风险 是 4% 一 5%, 


专业 术语 


敏感 性 : 疾病 的 检 出 率 ， 即 真 阳 性 率 

特异 性 : RAMI, MAREE 

假 阳 性 率 : (1 一 特异 性 ) 

假 阴 性 率 : (1 一 敏感 性 ) 

概率 (RAE) 特定 事件 的 发 生 次 数 与 所 有 
可 能 事件 发 生 的 次 数 的 百分数 。 如 投 两 次 
硬币 ， 出 现 头像 的 概率 是 : 2/ (2+2) 224 = 
50% 

概率 比 : 一 个 事件 发 生 的 次 数 与 另 一 个 事件 发 
生 的 次 数 的 比例 。 例 如 ， 投 两 次 硬币 ， 出 现 
头像 的 可 能 性 是 2/2 或 VL。 因 此 ，U1 的 概 
率 比 = 1/2 (50%) 的 可 能 性 。( 注 意 概率 比 
不 能 相 乘 得 出 ) 

阳性 似 然 比 ( +LLR ): 真 阳性 率 除 以 假 阳 性 率 
阴性 似 然 比 ( 一 LLR ): 假 阴 性 率 除 以 真 阴 性 
率 

疾病 验 前 概率 : 患者 在 检验 前 患 有 某 种 特定 疾 
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病 的 概率 。 一 个 特定 患者 的 疾病 验 前 概率 也 
等 于 这 种 疾病 在 相似 患者 人 群 中 的 患 病 率 
验 前 比 : 把 验 前 概率 作为 一 个 概率 比 计算 
验 后 概率 : 用 阳性 检验 可 以 得 出 阳性 预测 值 。 
通过 一 个 阳性 检验 可 以 检测 出 患者 患 有 某 种 
疾病 的 概率 
验 后 概率 : 通过 阴性 检验 也 可 以 得 出 阴性 预测 
值 
阳性 检验 的 验 后 比 : 把 验 后 概率 作为 一 个 概率 比 计 
算 。 验 后 比 = 验 前 比 x LLRI x LLR2 x LLR 
dessus n= 验 后 比 
阴性 检验 的 验 后 比 : 同上 


似 然 比 实例 


传统 上 ,人 们 建议 采用 高 敏感 性 检验 来 “排除 ” 
疾病 ， 用 高 特异 性 检验 来 “确诊 ”疾病 。 但 是 ， 考 
虑 下 面 两 个 检验 。 如 果 检 验 结果 是 阴性 的 ， 那 么 对 
这 个 患者 可 以 很 好 地 排除 50% 的 患 炳 概率 ( 验 前 比 
WU) 吗 ? 


敏感 性 ”特异 性 ”阳性 似 然 比 阴性 似 然 比 


检验 A 90% 10% L0 1.0 
检验 B 80% 30% 1.1 0.7 


检验 A 验 前 比 (un) x 阴性 似 然 比 (1.0) = 验 后 比 (1/1) = 
REREH sos (无 变化 )。 

检验 B 验 前 比 (11) x 阴性 似 然 比 (0.7) = 验 后 比 (0.7/1) = 
验 后 概率 的 0.7/1.7 = 41%, Hit, eB 比 检验 A 更 好 。 因 
此 ， 似 然 比 可 以 用 独立 的 数据 来 反映 一 个 检验 的 全 部 价值 。 作 
为 指导 ,阳性 似 然 比 接近 10 且 阴 性 似 然 比 接近 1/10 是 非常 好 的 ， 
并 且 将 充分 影响 决定 。 


请 记 住 ， 根 据 Bayes 定理 ， 具 有 极 高 疾病 验 前 
概率 或 极 低 验 前 概率 的 检验 对 临床 诊断 的 影响 不 会 
太 大 。 例 如 ， 一 位 40 岁 女 性 的 乳腺 X 线 片 可 疑 ， 
其 患 乳 腺 癌 的 概率 是 多 少 ?” 40 岁 女 性 患 乳腺 癌 的 
验 前 概率 (疾病 的 患 病 率 ) = 1/4000 = 验 前 比 的 
1/3999, 40 岁 女 性 乳腺 X 线 片 的 阳性 似 然 比 = 80 , 
验 后 比 = 1/3999 x 80 = 80/3999 。 概 率 是 80/4079 或 
1.9%。 因 此 ， 即 使 乳腺 X 线 检查 可 疑 的 妇女 ，98% 
不 会 患 乳腺 况 。 

作为 一 个 推论 ， 用 “准确 性 ”( 阳 性 或 阴性 玉 
测 值 ) 描述 检验 的 意义 不 大 ， 因 为 这 些 术 语 是 验 前 
概率 (高 度 依 款 于 临床 情况 ) 和 似 然 比 (检验 性 能 
的 唯一 不 变量 ) 的 综合 。 


血栓 栓塞 ( DVT/PE ) 的 验 前 概率 评估 


计算 疾病 的 验 后 概率 取决 于 对 似 然 比 检验 知识 
的 了 解 和 一 个 合理 准确 的 验 前 概率 (疾病 的 患 病 率 ) 
的 评估 。 


* 4 


有 关 肺 栓塞 的 两 个 最 著名 的 验 前 风险 评估 工具 
是 Geneva 评分 (门诊 患者 ) 和 Wells 评分 (住院 
和 门诊 患者 )。 两 种 评分 方法 之 间 的 一 致 性 非常 好 ， 
但 后 者 更 为 简单 ， 应 用 更 广泛 且 可 能 更 准确 : 


既往 PE/DVT 1.5 分 
心率 > 100 次 /分 1.5 
近期 外 科 手 术 或 制 动 1.5 
1i DVT 的 临床 征象 3.0 
其 他 疾病 的 可 能 性 小 3.0 
恶性 肿瘤 1.0 
咯血 1.0 


得 分 三 1 (概率 < 5%), 得 分 为 2 一 6 (GRE 
率 为 20% ~ 309), f 4b 27 (概率 为 50% ~ 
70%)。 也 有 建议 将 结果 分 成 低 (0 一 4) 和 高 (= 5) 
两 种 概率 ， 但 是 ， 这 种 分 类 方法 会 降低 其 判别 能 力 。 


TRAP Hk fa He 


同样 ，DVT 的 简明 Wells 预测 评分 已 证 实 作为 
评估 门诊 患者 的 临床 工具 是 有 效 的 ， 虽 然 它 在 初级 
保健 方面 的 有 效 性 可 能 需要 更 进一步 的 研究 。 

过 去 6 个 月 患 癌症 ， 接 受 治疗 或 未 治疗 14 

ME, TES F Be p 1 

卧床 3 天 ， 大 手术 超过 3 个 月 1 

沿 深 静 脉 系统 有 压痛 1 

整个 腿 均 有 1 

受累 下 肢 指 四 性 水 肿 1 

小 腿 肿 胀 超过 对 侧根 3cm 1 

浅 表 侧 支 静脉 GENK) 1 

以 前 确诊 的 DVT 1 

其 他 类 似 DVT 的 诊断 2 

得 分 三 0 (概率 为 2% 一 359) 得 分 1 一 32 ( 
率 为 30%)， 得 分 三 3 (概率 为 50% — 360%). 


DVT/PE 的 实验 室 检 查 


见 表 3-1 和 表 3-2。 


3 诊断 性 检验 IS 


表 3-1 肺 栓塞 的 实验 室 检验 


检验 阳性 似 然 比 
动脉 血气 、A-a 差 等 -1 
viQ ii 高 概率 17 

中 L1 

fit 0.7 


正常 或 接近 正常 0.1 
多 排 移 部 CT 
Wo spat Jc cfe 
肺动脉 造影 
D. 9K AR AU E 
gos 
A-a: MNES, CT. 计算 机 X 线 断层 摄影 法 ，VAQ: 通气 灌注 。 


表 3-2 深 静 脉 血栓 的 实验 室 检验 
检验 ( 患者 症状 ) 阳性 似 然 比 ”阴性 似 然 比 


多 普 勒 和 彩色 血 流 超声 波 扫 


T 
阻抗 体积 描记 术 
D- 二 球体 (同上 ) 


表 中 提 到 的 胸部 CT 的 似 然 比 不 如 前 瞻 性 肺 栓 
ISE (PIOPE) 研究 开 的 结果 乐观 ， 原 因 在 于 研 
究 者 未 将 一 些 不 确定 的 扫描 结果 纳入 统计 分 析 ， 这 
种 方法 错误 地 提高 了 检验 的 敏感 性 和 特异 性 。 因 此 ， 
尽管 使 用 广泛 ， 胸 部 CT 的 特异 性 不 如 通气 灌注 扫 
描 。 但 是 ， 如 果 存 在 慢性 肺 部 疾病 ，V/Q 扫描 的 似 
然 比 要 降低 ， 可 能 会 降低 一 半 ， 因 为 存在 不 确定 扫 
描 结果 ， 在 这 种 情况 下 CT 扫描 和 V/Q 扫描 的 诊断 
价值 相同 。 

随 着 D- 二 聚 体检 验 的 敏感 性 和 特异 性 的 提高 ， 
其 准确 性 得 到 了 认可 ， 但 需要 特别 强调 的 是 ， 这 种 
检验 并 不 适用 于 住院 患者 ， 因 为 住院 患者 的 静脉 通 
路 处 有 微小 凝 块 ， 其 似 然 比 不 太 准 确 。 有 学 者 建议 ， 
D- 二 聚 体 可 用 于 评估 肺 栓 赛 的 复发 风险 ， 但 尚未 得 
到 广泛 验证 。 


检验 策略 


肺 栓塞 的 诊断 策略 主要 依 闽 于 对 疾病 的 深入 了 








阴性 似 然 比 
-1 


0.02 
0.15 — 0.35 
0.06 ~ 0.10 


解 。 首 先 ， 有 肺 栓塞 表现 的 患者 常 缺乏 近 端 静脉 血 
栓 形 成 的 直接 证 据 ， 原 因 可 能 是 凝 抉 已 经 到 达 了 肺 
部 。 其 次 ， 对 于 一 个 近期 患 肺 栓塞 的 病情 已 经 稳定 
的 患者 ， 治 疗 的 目的 不 在 于 治疗 当前 的 肺 栓 塞 ， 而 
在 于 要 防止 复发 。 第 三 ， 如 果 深 静脉 系统 (RF 
起 自 肤 后 胭 窝 的 近 端 静脉 ) 没有 凝 块 存在 ， 那 么 肺 
栓塞 复发 的 风险 很 低 。 以 上 这 些 发 现 ， 加 之 认识 到 
除非 向 近 端 扩散 ， 小 爵 静 脉 很 少 发 生 栓塞 ， 已 使 人 
们 将 重点 放 在 无 明显 肺 栓塞 表现 的 近 端 深 薛 脉 血栓 
的 诊断 策略 上 。 第 四 ， 由 于 这 些 诊断 策略 只 对 门诊 
患者 非常 有 价值 ， 对 住院 患者 应 谨慎 使 用 。 最 后 ， 
并 没有 明确 的 证 据 表明 这 些 检验 项 目 和 预测 价值 在 
统计 学 上 是 独立 的 。 

对 临床 表现 提示 肺 栓塞 的 患者 ， 最 初 的 检验 策 
略 是 进行 VIQ 或 CT 扫描 ， 因 为 在 胸部 发 现 凝 块 的 
Jo En FC HB Ae RE go gp. ur T In] 
样 的 原因 ， 当 怀疑 DVT 时 ， 通 常 从 腿 部 开始 进行 
检查 ( 框 3-1 AIHE 3-2). 

对 于 肺 栓塞 和 DVT， 计 算出 的 治疗 冰 值 均 为 
5 名 (此 值 是 指 治疗 疾病 净 获 益 的 概率 已 超过 了 不 
治疗 该 病 的 净 危 害 )。 因 此 ， 由 于 治疗 的 目的 相同 ， 
检验 的 目的 是 确保 静脉 血栓 的 患 病 概率 低 于 59. 
如 果 联 合 多 种 检验 方法 仍 不 能 确保 静脉 血栓 的 患 病 
概率 低 于 5%， 就 应 对 患者 进行 强制 治疗 。 
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3-1 ME 

高 风险 种 者 ROY 759) 和 初始 检验 : 

=V/Q 扫描 阳性 : 验 后 比 (3/1) x 阳性 似 然 比 (17) = 验 
后 比 【511) 或 验 后 概率 为 98%。 行动 :治疗 

"CT 扫描 阳性 : (31) x (7.8) = Iste (23/1) = 验 后 概 
率 为 %%5。 行 动 ， 治疗 

* V/Q 扫描 正常 : (00) x (0.1) = 验 后 比 (0.3/1) 或 验 后 
概率 为 23%, WEEMS. 行动 进一步 检查 深 
静脉 血栓 【 见 下 文 ) 

s CT 扫描 阴性 : 验 后 概率 为 38%。 行动 ， 进一步 检查 静脉 
血栓 

中 等 风险 的 患者 【概率 为 33%) 和 初始 检验 : 

sV/Q 扫描 阳性 ， gie (1/2) x 阳性 似 然 比 (17) = 验 
后 比 (17/2) 或 验 后 概率 为 89%。 行 动 ， 治疗 

s 扫 描 正 常 : (1/2) x0.1= 验 后 比 (0.1/2) = 验 后 概率 为 
S, i129. ， 不 进行 治疗 

DVT: Eki: LLR: MAE, VQ: 通气 灌注 。 


高 风险 忠 者 (概率 为 85 铝 ) 和 初始 检验 ， 

s US 阳性 ， 验 前 比 (85/15) x (24) = 验 后 比 (2040/15) 
或 验 后 概率 为 99%。 行 动 : 治疗 

saUS 阴 性: (85/15) x (0.04) = 验 后 比 (3.4/15) 或 验 后 概 
PAIS, 行动 ， 不 需要 进一步 检查 

中 等 风险 忠 者 (概率 为 33%) 和 初始 检验 : 

s US 阳性 ， 验 前 比 (1/2) x (24) 2 验 后 比 (24/2) 或 概率 
92%, 行动: 治疗 

= US 阴性 : (1/2) x (0.04) = 验 后 比 (0.04/2) 或 验 后 概率 
为 2.0%。 行 动 : 不 进行 治疗 

s D-RE: (12) x (0.1) = 验 后 比 = 0.1/2 或 验 后 概 
FASS. 行动 :不 进行 治疗 

低 风险 患者 和 初始 检验 ， 

s US 阳性 ， 验 前 比 (5/95) x (24) = 验 后 比 (120/95). 或 
概率 为 56%%, 行动 治疗 。( 只 有 静脉 造影 可 以 使 概率 低 
于 治疗 阅 值 。) 

= US 阴性 : (5/95) x (0.04) = 验 后 比 (0.295) 或 概率 为 
0.2% 

sD- 二 聚 体 阴性 ， (5/95) x (0.1) = 验 后 概率 为 0.5 免 。 如 
洒 初 始 检验 是 D- 二 聚 体 ， 并 且 它 是 阳性 的 【疾病 的 验 后 
概率 大 概 是 10%) ， 那 么 进一步 的 US 检查 是 必要 的 。 

US; 超声 检查 。 





"CT 阴性 ， 验 后 概率 为 9%。 行 动 ， 进一步 检查 

sD- 二 聚 体 阴 性 ， 验 后 概率 (使 用 保守 的 LER) 为 59 

EARBA (WEH Soc) 和 初始 检验 : 

= VQ 扫描 阳性 ， 验 前 比 (5/95) x 阳性 似 然 比 (17) = 验 
后 比 (85/95) 或 验 后 概率 为 47%。 行 动 : 因为 阴性 结果 
意味 着 概率 低 于 行动 疼 值 ( 见 下 文 DVT)， 故 进一步 检查 
DVT 

* V/Q 扫描 阴性 : (5/95) x (0.1) = 验 后 比 (0.5/95) RA 
率 为 0.5%。 行 动 ， 不 进 行 治疗 

s CT 扫描 阴性 : (5/95) x (024) = 验 后 比 (1.2/95) 或 概 

"RH 1%. 行动 :不 进行 治疗 

sD- RHEE: (5/95) x (0.1) = 验 后 比 (0.5/95) 或 概 
率 为 0.5%。 行动 ， 不 进行 治疗 

低 概 率 或 中 等 概率 V/O 扫描 不 会 影响 判断 ， 因 为 LLR 是 几 
乎 一致 的 。 





框 3-3 针对 不 确定 结果 的 进一步 检查 


肺 栓塞 高 风险 患者 (概率 为 73%)，V/Q 扫描 阴性 (WHE 
3-1) 验 后 概率 为 23% : 
s 如 果 目 前 US SATE: 验 前 比 (0.3/1) x (24) = 验 后 
比 (7.2/1) 或 概率 为 88%。 行 动 : 立即 治疗 
ea 如 果 目 前 US SAE: 验 前 比 (0.3/1) x (004) = 验 后 
比 (0.012/1) 或 概率 为 1.2 有。 行动 : 不 进行 治疗 
对 于 DVT 的 诊断 ， 进 一 步行 D- 二 人 聚 体 检查 可 以 改变 对 
疾病 的 判断 。 
DVT ELS RAF {概率 为 85%), US 中 阴性 (WHE 3-2), 
验 后 概率 为 18% ， 
= 如 果 目 前 D- —RA FE: 验 前 比 (3.4/15) x (0.1) 
= 验 后 比 (0.34/15) 或 概率 为 2.2%。 行动 ， 不 进行 治疗 
DVT: RABE, PE: Wi, US: 超声 检查 ，V/Q: 通气 
aW. 





进一步 检验 


对 于 肺 栓塞 的 诊断 , 当 V/Q 扫描 CX CT 扫描 ) 
未 能 将 血栓 的 验 后 概率 降 至 低 于 5% 一 10% 的 治疗 
阅 值 时 ， 进 一 步 的 超声 检查 能 更 好 地 估计 血栓 栓塞 
概率 ( 框 3-3)。 


(REX 译 E th 校 ) 
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肥 m 


引言 


肥胖 是 一 种 复杂 的 多 因素 疾患 ， 可 导致 脂肪 组 织 过 多 堆积 ， 增 加 发 病 和 死亡 的 风险 ， 使 预期 寿命 显著 
减少 ( 图 4-1 和 4-2 ) 。 因 性 别 和 种 族 背 景 不 同 ， 权 威 机 构 对 超重 、 肥 胖 和 严重 或 病态 肥胖 的 定义 有 所 不 
同 。 通 常 ， 超 重 和 肥胖 根据 体质 指数 (BMI) KEN: 即 体重 (kg) /身高 的 平方 (m^) 。 对 于 白 种 人 ， 
BMI 为 25 ~ 29.9kg/m R 39388; BMI > 30kg/m 5 BRE; BMI > 40kg/m 为 严重 或 病态 肥胖 。 一 些 研究 表 
明 ， 代 表 内 脏 型 肥胖 程度 的 腰 殿 比 与 心血 管 和 其 他 疾病 的 患 病 率 更 相关 ; 然而 ， 以 BMI 为 基础 的 定义 是 大 
多 数 临床 指南 常用 的 标准 ( 见 图 4-1 ) o 

发 达 国家 目前 正面 临 着 肥胖 的 流行 。 基 于 国家 健康 和 营养 调查 的 资料 ， 比 较 了 美国 1999—2000 年 、 
2001—2002 年 和 2003—2004 年 的 资料 。 结 果 显 示 ， 男 性 肥胖 的 发 病 率 已 从 1999—2000 年 的 27.4% RR 
显 增长 到 2003—2004 FHI 31.1%. 2003—2004 年 的 资料 显示 ，32.1% 的 美国 成 年 人 肥胖 。2003 一 2004 
年 美国 男性 病态 肥胖 的 患 病 率 为 2.8%， 女 性 为 6.9 和 。 也 许 更 令 人 担忧 的 是 儿童 和 青少年 超重 发 病 率 明显 
增加 : 2003—2004 年 为 17.1%%。 这 个 比率 在 西班牙 谊 和 非洲 谊 美国 人 中 甚至 更 高 。 目 前 肥胖 和 肥胖 相关 疾 
病 的 流行 可 能 代表 了 影响 美国 男性 、 女 性 和 儿童 健康 风险 的 快速 增长 。 哩 然 肥胖 在 美国 最 为 流行 ， 但 其 快 


速 流行 已 成 为 全 球 性 的 问题 ， 大 多 数 欧 洲 国家 有 相同 的 流行 趋势 。 


病因 和 发 病 机 制 


肥胖 是 环境 和 遗传 因素 以 及 能 量 摄取 和 消耗 之 
间 不 平衡 的 综合 作用 的 结果 。 能 量 摄取 增加 和 运动 
减少 都 是 肥胖 的 标志 (图 4.3)。 影 响 成 人 肥胖 的 因 
素 可 能 始 于 其 在 子宫 内 胎儿 时 期 ， 母 亲 的 能 量 摄取 
会 影响 胎儿 日 后 的 体型 和 组 成 成 分 。 好 亲 吸 烟 和 上 患 
糖尿 病 都 会 增加 胎儿 日 后 肥胖 的 风险 。 人 和 乳 哈 养 可 
降低 儿童 肥胖 和 成 年 后 肥胖 的 风险 。 父 母 肥胖 的 人 
成 年 后 肥胖 的 危险 成 倍增 加 。 

三 麻 置疑 ， 遗 传 因素 非常 重要 ， 但 大 多 数 专家 
认为 ， 在 过 去 的 40 年 中 ， 美 国 肥胖 患者 明显 增多 
主要 是 由 以 下 两 个 因素 所 致 ; 

1. 只 有 20% 的 人 的 运动 量 能 够 满足 生理 要 求 。 美 
国 成 年 人 主动 运动 的 人 数 随 着 年 龄 的 增长 而 减 
少 ， 且 体重 随 着 能 基 消 耗 的 减少 而 增加 。 多 种 
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因素 造就 了 一 代 不 愿 运动 的 美国 人 。 这 些 因素 
包括 : 从 田园 农业 社会 到 现代 部 市 社会 的 变迁 ， 
早期 教育 阶段 减少 了 运动 重要 性 的 教育 (尤其 
是 小 学 和 中 学 )， 以 及 很 多 美国 人 认为 的 “ 快 节 
奏 生 活 "。 另 一 个 重要 的 关系 是 长 时 间 看 电视 蔬 
示 着 肥胖 和 患 糖尿 病 的 风险 : 每 天 看 电视 时 间 
增加 2 小 时 ， 猪 尿 病 的 风险 增加 14%, AEE AY 
风险 增加 23% , 


.饮食 变化 同等 重要 。 通 过 快餐 店 和 自动 售 货 机 { 甚 


至 是 在 公共 学 校 )}， 人 们 广泛 接受 了 高 脂肪 食物 ， 
加 上 美国 饮食 协会 推出 的 传统 金宇 塔 饮食 结构 
强调 进食 简单 碳水 化 合 物 ， 导 致 了 能 量 报 取 和 
消耗 之 间 的 不 平衡 。 群 体 研究 清楚 地 显示 ， 饮 
食 中 脂肪 所 占 比 例 与 体重 直接 相关 。 减 少 热量 
摄 人 是 较 高 社会 经 济 阶层 普遍 遵循 的 习惯 ， 可 
减轻 肥胖 ， 也 可 部 分 地 解释 为 什么 在 较 低 社 会 
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图 4-1 肥胖 |。 


高 热 最 摄 人 脂肪 细胞 肥大 和 增生 
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图 4-2 BERII, 
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PUE CR O 


BARAT NENA S. MRR AMT | A, Mec Aer LOU AE CHEN. RH 

H SEA li 50% 者 和 吃 夜 宵 者 易 发 生 肥 胖 。 肪 组 织 的 增加 可 导致 瘦 索 分 小 ， 后 者 可 向 大 脑 发 出 
减少 食欲 的 信号 ， 以 减少 热量 报 人 和 增加 热量 消耗 。 

最 近 ， 对 动物 进行 的 肥胖 分 子 遗传 学 研究 更 强 ” 瘦 素 可 能 通过 减少 弓形 核 神经 肽 立 的 分 泌 而 起 作 

调 了 遗传 易 感 性 的 作用 。 对 顺 齿 动物 的 研究 发 现 了 用 。 神 经 肽 Y 是 食物 摄取 的 强 效 刺激 物 。 已 发 现 两 
五 个 单 基因 缺陷 。 研 究 最 为 深入 的 是 ob 或 lep 基因 ， 个 有 血缘 关系 的 家 族 有 瘦 索 缺乏 。 用 生理 剂量 的 瘦 


Hs 双 胖 和 热量 。 
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调节 性 肥胖 
内 在 代谢 特征 指导 的 途径 、 ears. 
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素 治疗 这 些 家 族 中 的 肥胖 患者 ， 可 以 减少 食物 的 摄 
取 和 减轻 体重 。 已 有 有 关 人 类 瘦 素 受 体 缺乏 的 报道 ， 
其 表现 为 瘦 索 抵抗 。 基 于 这 些 观 察 ， 使 用 瘦 索 的 有 
限 的 临床 试验 未 能 使 普通 人 群 的 体重 明显 下 降 。 
如 果 agouti 基因 缺陷 ， 通 过 其 信使 蛋白 与 促 黑 
素 竞 争 位 于 下 丘脑 的 黑 皮质 素 4 受 体 ， 可 引起 大 鼠 
肥胖。 这 一 受 体 的 作用 是 减少 食物 摄取 ， 其 缺乏 则 
可 导致 摄食 过 多 。 南 美 豚鼠 信和 号 温 白 在 人 类 肥胖 中 





Lj 


EENEN ci Bot 
S 


5 





1500 3100 — 3900 — 4700 
S RIA, CERRO 


的 作用 尚 不 清楚 ， 研 究 中 的 另外 个 基因 一 一 肥胖 大 
鼠 基 因 和 TUB 基因 一 一 在 人 类 肥胖 中 的 作用 也 不 
清楚 。 

在 普通 人 群 中 ， 尽 管 至 今 尚未 发 现 特殊 的 基因 
缺陷 ， 但 包括 双胞胎 和 收养 者 在 内 的 家 系 研究 已 清 
楚 地 提示 了 遗传 因素 在 人 类 肥胖 中 的 作用 。 正 在 研 
究 的 候选 基因 包括 : B- 肾上腺 受 体 基 因 、 过 氧化 
物 酶 增殖 物 活化 受 体 y2 和 黑 皮 质 素 4 受 体 。 
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涉及 脂肪 储存 和 胃 肠 道 信 号 的 复杂 反馈 控制 系 
统 的 异常 也 可 引起 肥胖 。 前 面 已 提 及 瘦 索 在 脂肪 组 
织 信和 号 传导 中 的 作用 。 研 究 表 明 ， 包 括 ghrelin 在 
内 的 几 种 肠 激素 能 刺激 生长 激素 的 分 泌 和 食物 的 摄 
取 。 饭 后 ghrelin 水 平 下 降 。 骨 旁 路 手术 后 的 体重 下 
降 可 能 部 分 继 发 于 术 后 ghrelin 水 平 低 于 正常 。 

无 论 致 病原 因 是 环境 因素 、 遗 传 因 素 还 是 混合 
因素 ， 肥 胖 患 者 维持 减 重 非常 困难 ， 因 为 伴随 着 体 
重 变 化 ， 代 谢 已 发 生 了 改变 。 实 际 上 ， 在 易于 发 生 
肥胖 的 个 体 ， 体 重 闫 轻 时 触发 了 增强 食欲 、 降 低能 
量 消耗 的 反馈 机 制 ， 因 为 他 们 的 身体 试图 将 体重 恢 
复 到 基线 值 。 研 究 表明 ， 人 类 总 能 量 消 耗 减少 15% 
即 可 使 碱 轻 的 体重 增加 。 一 个 理论 是 : 在 人 类 社会 
早期 ， 由 于 可 获取 的 食物 有 限 ， 人 体 发 展 了 可 以 保 
护 自身 的 生理 系统 ， 从 而 获得 了 生存 优势 。 今 天 ， 
面 对 高 脂肪 食物 ， 这 种 生理 机 制 显 然 已 不 适应 ， 这 
也 许可 以 解释 为 什么 很 多 肥胖 患者 反复 减 重 都 失败 
f. 


临床 表现 


肥胖 表现 为 两 种 主要 的 脂肪 组 织 分 布 ， 它 们 对 
健康 的 危害 各 不 相同 。 腹 部 、 中 心 型 或 内 脏 型 肥胖 
以 内 脏 区 域 脂肪 分 布 增 加 为 特征 。 其 在 男性 多 见 ， 
表现 为 腰 丑 比 增加 ， 这 种 体型 常常 被 称 为 “苹果 体 
型 "。 女 性 大 多 呈 “ 梨 状 体型 ”脂肪 分 布 ， 脂 肪 组 
mptüfeW ap, HA BE (LPE 4-1)。 众 
所 周知 的 代谢 结果 和 内 脏 型 脂肪 增加 (上 腹 型 肥胖 ) 
的 危险 包括 ， 高 胰岛 素 血 症 、 胰 岛 素 抵抗 、 糖 耐量 
异常 或 成 年 发 生 的 糖尿 病 和 脂 代 谢 异 常 一 一 极 低 密 
度 脂 蛋白 (VLDL) 和 低 密度 脂 和 蛋白 (LDL) 增加 
以 及 高 密度 脂 蛋 白 (HDL) 降低 。 现 已 证 实 ， 腹 再 
肥胖 与 高 血压 及 胆 品 炎 、 胆 石 完 的 发 病 增 加 有 关 。 
一 些 妇女 的 内 脏 型 肥胖 与 高 雄 激 素 血 症 、 排 卵 停止 
和 皮质 醇 分 泌 增 加 (多 购 卵 巢 综 合 征 ) 有 关 。 与 内 
脏 型 肥胖 有 关 的 高 胰岛 素 血 症 可 强化 雄 激 素 的 作 
H, 使 多 毛 及 其 他 雄 激 素 水 平 增加 的 表现 更 为 明显 。 
无 论 男女 ， 肥 胖 的 危险 均 随 BMI 的 增加 和 女性 腰围 
超过 88cm、 男 性 腰围 超过 102cm 而 增加 。 

相反 ， 辟 部 肥胖 与 高 胰岛 素 血 症 、 高 血压 和 心 
血管 疾病 的 相关 性 较 低 。 内 牌 型 脂肪 的 动员 比 外 周 
脂肪 块 ， 因 此 对 代谢 的 负面 影响 更 大 。 


诊断 方法 


超重 、 肥 胖 和 病态 肥胖 的 诊断 依据 前 述 的 BMI 
AUR ELH. FE 18 ~ 20 岁 时 的 体重 及 何 时 起 
体重 增加 对 诊断 是 有 帮助 的 。 其 他 关键 病史 信息 包 
d: 是 否 进 行 有 规律 的 运动 ， 是 否 服用 了 与 体重 增 
加 有 关 的 药物 ， 包 括 抗 抑郁 药 物 、 抗 精神 病 药 物 或 
抗 惊 厥 药物 。 因 肥胖 与 高 血压 相关 ， 故 精确 测量 血 
压 非常 重要 。 评 估 应 该 包括 下 列 实验 室 检查 : 空腹 
血糖 、HbAlC、 促 甲状 腺 激素 、 总 胆固醇 、HDL 胆 
MAE, LDL 胆固醇 和 甘油 三 本 。 


鉴别 诊断 


肥胖 的 鉴别 诊断 不 多 ， 大 多 数 肥胖 的 个 体 没 有 
内 分 泌 疾 病 或 其 他 明确 的 原因 ( 见 图 4-1)。 然 而 必 
须 考虑 包括 甲状 腺 功能 减退 和 皮质 醇 增多 症 在 内 的 
内 分 泌 疾 病 。 常 需要 通过 体格 检查 和 常规 实验 室 检 
查 来 排除 这 些 病因 。 皮 质 醇 增多 症 患 者 常 有 恬 部 脂 
肪 分 布 和 相关 的 水 牛 背 、 上 腹部 紫 纹 和 近 端 肌肉 无 力 ， 
这 些 对 诊断 皮质 醇 增 多 症 提供 了 有 益 的 线索 。 肥 胖 
者 常 有 阳性 家 族 史 ， 家 族 中 多 个 肥胖 者 ， 而 且 肥 胖 
者 常 在 青少年 或 青春 期 就 出 现 肥胖 。 继 发 于 创伤 、 
炎症 、 后 颅 四 手术 的 下 丘脑 腹 正 中 损伤 或 磊 内 压 增 
高 可 导致 少见 的 摄食 过 多 肥胖 综合 征 。50% 以 上 的 
患 有 多 几 卵 巢 综合 征 的 妇女 有 肥胖 。 


处 理 和 治疗 


无 论 是 对 于 患者 还 蚌 对 于 卫生 服务 提供 者 ， 肥 
胖 的 治疗 都 是 最 大 的 难题 之 一 ， 这 反映 在 获得 稳定 
疗效 的 患者 不 足 10%， 并 且 部 分 患者 存在 不 切实 际 
(Np, 希望 减 掉 自 己 总 体重 的 20% 一 30%。 减 掉 
5% 一 15% 的 目标 更 加 合理 上 且 容 易 达 到 及 维持 。 此 
种 程度 的 体重 减轻 将 降低 大 多 数 人 发 生 糖 尿 病 、 高 
脂 血 症 和 高 血压 的 风险 。 图 4-4 概述 了 可 选择 的 治 
疗 方案 。 
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限制 热量 对 于 任何 成 功 的 减肥 方案 来 说 都 是 绝 
对 必要 的 ， 可 以 通过 遵循 一 般 性 健康 饮食 指南 或 选 
择 更 严格 的 饮食 方案 或 液体 饮食 来 实现 。 成 功 的 减 
重 需 要 热量 的 总 摄 入 持续 低 于 总 消耗 。 由 于 去 脂肪 


图 4-4 肥胖 的 治疗 。 
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DM: WS. HTN: 高 血压 ， nmi: Pia d ; Rx: 治疗 。 





体重 更 大 ， 男 性 比 BMI 相似 的 女性 要 消耗 更 多 的 热 
妃 ， 减 掉 更 多 的 体重 。 老 年 肥胖 患者 消耗 能 虽 较 少 ， 
体重 减轻 更 慢 。 

对 厂 水 化 合 物 、 脂 肪 和 蛋白 质 成 分 的 最 佳 比例 
仍 有 争论 。 大 多 数 指南 建议 : 每 日 饮食 中 的 脂肪 占 
总 热量 的 30% 或 更 低 。 最 新 的 研究 显示 ， 低 脂 饮 
食 经 常 含 有 高 水 平 的 不 健康 的 碳水 化 合 物 ， 可 导致 
高 胰岛 素 血 症 ， 增 加 心血 管 并 发 症 的 风险 。 此 外 ， 
垃圾 食品 和 单纯 的 碳水 化 合 物 可 引起 血糖 细微 波动 
( 韭 糖 尿 病 患者 ) 而 加 重 肥胖 患者 控制 食欲 的 难度 。 
健康 的 碳水 化 合 物 含 量 高 的 饮食 包括 : 水果、 蔬菜 
和 和 谷类， 它们 不 产生 控制 食欲 的 问题 。 这 些 观 察 结 
果 引 致 强调 低热 量 、 高 纤维 (健康 的 碳水 化 合 物 )、 
低 脂 肪 和 高 蛋白 饮食 不 会 刺激 高 水 平 的 胰岛 素 分 
刻 。 低 碳水 化 合 物 、 高 脂 饮 食 由 于 存在 潜在 的 导致 
高 脂 血 症 的 高 风险 而 受到 关注 ， 但 是 一 些 随机 试验 
表明 这 种 饮食 是 安全 的 ， 而 且 比 低 脂 饮食 对 短期 减 
重 更 有 效 。 如 果 选 用 脂肪 含量 较 高 到 饮食 ， 选 择 单 
不 饱和 和 多 不 饱和 脂肪 是 很 重要 的 。 长 期 坚持 低 砚 
水 化 合 物 饮食 对 很 多 患者 来 说 很 困难 。 归 根 到 底 ， 
关键 问题 不 是 食谱 而 是 患者 是 否 依 从 处 方 饮 食 ， 无 
论 此 种 饮食 是 如 何平 衡 的 。 

BMI 超过 30kg/m 的 肥胖 患者 可 能 需要 更 积极 
的 饮食 热量 控制 一 一 每 天 800 卡 或 更 少 。 虽 然 没 有 
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药物 Rx: SOR) A) A P fr dii 
Hl]; SDM, APR 


证 据 表 明 长 期 少 于 每 天 800 卡 的 饮食 更 加 有 效 。 但 
在 初期 可 更 快 地 降低 体重 。 一 旦 极 低热 量 饮食 不 能 
持续 下 去 ， 常 出 现 明 显 的 不 良 反 应 一 一 快速 体重 增 
加 。 这 种 严格 控制 热量 的 关键 是 ， 确保 每 公斤 理想 
体重 至 少 有 1.5g 高 生物 学 价值 的 蛋白 质 报 人， 并且 
报 入 充足 的 维生素 、 矿 物质 和 必需 脂肪 酸 。 这 些 饮 
食 对 于 妊娠 和 哺乳 期 患者 、 神 经 性 贪 食 和 神经 性 大 
食 患者 是 禁 鼠 的 。 相 对 禁忌 证 包括 : D RIN, 
慢性 肝病 、 慢 性 疹 病 和 表现 为 心律 失常 和 不 稳定 心 
绞 痛 的 冠 心 病 患 者 ， 以 及 长 期 应 用 皮质 醇 治疗 的 慢 
性 疾病 患者 。 并 发 症 包 括 全 身 疲乏 、 无 力 和 便秘 或 
腹泻 。 在 体重 迅速 下 降 的 情况 下 ， 由 于 快速 动员 脂 
肪 储备 的 胆 周 醇和 蛋白 分 解 ， 可 发 生 胆 石 症 和 痛风 。 
严格 控制 饮食 的 好 处 之 一 是 : 快速 的 体重 下 降 可 产 
生 迅 速 的 正 反馈 。 

很 多 患者 愿意 参加 商业 和 自助 项 目 ， 如 Weight 
Wactchers, OPTIFAST 和 Take Off Pounds Sensibly。 
-项 有 关 Weight Wactchers 的 随机 对 照 试 验 结 果 出 
乎 意料 ， 报 告 称 两 年 间 初 始 体重 减少 了 3.2% ， 此 证 
据 表明 这 些 项 目 效果 欠 侍 。 

当 控制 热量 与 行为 治疗 和 运动 相 结 合 时 更 容易 
成 功 。 团 体 减 轻 体重 项 目的 优势 在 于 有 同伴 的 支持 ， 
特别 是 如 果 团 体 长 期 保持 完整 并 有 一 位 拥有 处 理 饮 
食 行 为 经 验 的 专业 人 十 领导 时 。 参 加 团体 项 目 后 ， 
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行为 改变 成 功 时 能 够 得 到 强化 ， 不 成 功 时 能 够 得 到 
支持 。 团 体 的 领导 者 必须 教会 如 何 自我 监测 ， 包 括 
在 什么 情况 下 以 及 在 哪 种 外 部 应 激情 况 下 保持 记录 
饮食 情况 。 这 样 可 以 更 有 效 地 控制 刺激 ， 例 如 ， 避 
免 看 电视 或 进行 其 他 活动 时 进食 ， 因 为 如 果 这 样 ， 
可 能 会 导致 援 入 较 高 的 热量 。 对 于 许多 肥胖 者 来 说 ， 
压力 是 导致 过 度 进食 的 主要 刺激 因素 ， 问 题 是 必需 
教会 他 们 控制 压力 的 更 有 效 的 方法 ， 如 运动 和 沉思 。 

运动 是 关键 ,但 其 影响 会 受到 前 面 提 到 的 机 体 
在 减 重 的 情况 下 会 尽 可 能 维持 体重 的 倾向 的 限制 。 
体重 下 降 后， 一 种 既定 强度 的 运动 所 能 消耗 的 能 量 
减少 。 当 患者 发 现任 何 体重 下 降 都 需要 不 成 比例 的 
大 量 运 动 时 ， 他 们 和 常 感到 诅 玫 。 有 氧 运动 仍然 是 成 
功 项 目的 关键 组 成 部 分 ， 而 且 增 强身 体 肌肉 重量 的 
无 氧 力 量 训 练 常常 可 以 加 强 有 氧 运动 的 作用 。 推 荐 
的 运动 量 为 至 少 每 周 3 天， 每 次 30 分 钟 ， 最 大 最 
为 每 周 6 天， 每 次 1 小 时 。 在 日 常生 活 中 多 活动 同 
样 有 效 ， 如 走 楼 梯 而 不 乘 电梯 。 

虽然 单独 运动 很 少 能 持续 减轻 体重 ， 但 运动 的 
重要 性 不 应 忽视 。 运 动 可 能 是 个 体 减轻 体重 动机 
的 重要 指标 。《 消 费 者 报告 》 最 近 发 表 了 一 份 有 
32 000 名 节食 者 参加 的 研究 ， 那 些 初始 体重 减轻 至 
少 10% 并 保持 1 — 5 年 的 个 体 将 他 们 体重 稳定 减轻 
的 关键 归功 于 运动 而 不 是 节食 。 


药物 治疗 


对 于 很 多 肥胖 患者 来 说 ， 药 物 治疗 仍 有 希望， 
通常 是 在 饮食 治疗 失败 后 进行 。 迄 今 为 止 ， 有 关 药 
物 治疗 的 研究 除了 阐明 药物 治疗 方法 的 局 限 外 ， 收 
获 雁 少 。 总 之 ,文献 已 表明 了 一 系列 令 人 气 包 的 、 
初始 成 功 之 后 的 失败 ， 原 因 要 么 是 长 期 疗效 不 佳 ， 
要 么 是 无 法 耐 受 不 良 反 应 。 幸 运 的 是 ， 最 近 公 布 的 
一 些 资料 有 了 一 些 谨慎 乐观 的 余地 。 

苯 异 两 胶 类 是 最 早 使 用 抑制 食欲 的 药物 。 虽 然 
此 类 药物 能 导致 短期 体重 下 降 ， 但 却 存在 难以 耐 受 
的 不 良 反应 和 极 高 的 成 瘾 性 。 后 来 ， 安 非 他 明 类 食 
欲 抑 制剂 CET) 的 试验 也 未 能 显示 长 期 的 益 
处 。 

对 荣 丁 胺 和 荣 握 拉 明 联 用 (“Phen-fen” 饮 食 ) 
兽 有 的 短暂 热情 是 基于 有 报告 说 其 34 周 的 治疗 使 
体重 下 降 了 16.5 名 ， 而 安奈 剂 组 下 降 了 43%, 6% 
月 后 体重 停止 下 降 ， 而 且 需 要 继续 治疗 以 防止 减少 
的 体重 恢复 。 初 期 没有 出 现 明 显 的 不 良 反 应 ， 事 实 


上 ， 支 持 者 们 强调 ， 一 种 药物 的 已 知 的 不 良 反应 似 
乎 消除 了 另 一 种 药物 的 不 良 反 应 。 有 关 这 种 治疗 的 
疑问 最 初 是 1997 年 由 Mayo Clinic 的 一 份 报告 提出 
的 ， 后 者 描述 了 24 例 病例 出 现 了 一 种 少见 的 、 类 
似 瓣 膜 病 并 发 类 癌 综 合 征 的 瓣膜 功能 紊乱 。 尽 管 早 
期 报告 不 一 致 ， 目 前 已 确信 ， 辩 腊 增 厚 、 左 心 辩 膜 
有 反 流 和 肺动脉 高 压 与 此 治疗 有 关 。 这 些 观 察 导致 美 
国 食品 药品 管理 局 (FDA) 召回 了 苯 气 拉 明 和 右 旅 
酚 氟 拉 明 一 一 另 一 种 类 似 葵 氟 拉 明 的 可 增加 5- X5 (6 
胶 释 放 并 减少 其 再 摄取 的 药物 。 那 时 右 旋 酚 氟 拉 明 
已 成 为 在 美国 之 外 最 常用 的 减肥 药物 之 一 并 有 良好 
的 减 重 成 功 记录 。 

已 研究 过 的 拟 交 感 神经 药物 包括 ， ATK. * 
非 他 明 、 葵 二 甲 吗 啉 、 安 非 泼 拉 酮 、 西 布 曲 明和 茶 
两 醇 胺 。 除 了 西 布 曲 明 ， 上 述 药物 的 血浆 半衰期 都 
较 短 。 短 期 研究 显示 荣 丙 醇 胺 和 安 非 泌 拉 酮 有 效 ; 
但 对 健康 结局 的 长 期 益处 尚未 证 实 。 此 外 ， 莱 丙 醇 
胺 与 女性 出 血性 卒中 之 间 较 小 但 有 意义 的 关联 已 使 
其 退出 市 场 。 安 非 泼 拉 酮 是 列 为 第 从 类 的 药物 ， 目 
前 仅 允许 短期 应 用 一 一 最 长 12 周 。 

西 布 曲 明 是 一 种 中 枢 性 神经 递 质 再 摄取 抑制 
剂 ， 能 够 有 效 抑 制 去 甲 皮 上 腺 素 和 S- Fe Cure EHE 
取 ， 对 多 巴 胶 的 再 摄取 也 有 一 定 的 抑制 作用 ， 在 治 
疗 肥胖 方面 已 显示 出 令 人 鼓舞 的 效果 。 一 项 剂量 为 
5 一 30 mg/d 的 多 中 心 试验 证 实 其 减肥 作用 存在 明 
显 的 剂量 效应 ，30mg 组 的 受 试 者 体重 下 降 了 9.5%, 
而 安慰 剂 组 体重 下 降 了 1 免 。 在 一 项 饮食 减 重 后 的 
维持 试验 中 ， 受 试 者 1 年 之 后 体重 进一步 下 降 了 
5.2kg。 安 慰 剂 组 体重 增加 。 另 一 项 饮食 减 重 后 受 试 
者 每 日 服 10 mg 西 布 曲 明 15 个 月 的 试验 显示 了 类 
似 的 持续 体重 减轻 的 证 据 。 附 加 的 益处 包括 : 降低 
了 总 胆 周 醇和 LDL 胆 周 醉 、 甘 油 三 酯 和 尿酸 。 还 有 
伴随 的 HDL 胆固醇 升 高 。 糖 尿 病 和 患者 的 血糖 和 糖 
化 血红 蛋白 AIC 显著 下 降 。 不 良 反应 包括 恶心 、 便 
秘 、 口 干 、 失 眠 和 部 分 患者 心率 加 快 。 部 分 患者 血 
压 升 高 ， 但 比较 轻微 ， 很 少 需要 停 药 。 冠 心病 、 充 
血性 心力 衰竭 、 心 律 失常 和 卒中 患者 应 避免 使 用 西 
布 曲 明 。 

抗 抑郁 药 如 舍 曲 林 和 和 气 西 汀 ， 属 于 选择 性 5- 
送 色 胺 再 摄取 抑制 剂 ， 对 部 分 患者 显示 有 短期 益处 。 
在 一 项 安慰 剂 对 照 研究 中 ，60mg 握 西 汀 在 6 个 月 
时 使 体重 下 降 了 4.8kg， 但 到 第 2 个 6 个 月 时 ， 体 
重 下 降 减 少 了 509. 
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用 时 能 够 减少 30% 的 脂肪 吸收 。 相 关 的 脂肪 吸收 不 
良 的 不 良 反 应 可 进一步 限制 摄取 。 在 一 项 历时 4 年 、 
有 超过 3000 患者 参加 的 随机 双 盲 安奈 剂 对 照 试 验 
中 ， 在 治疗 一 年 末 时 ， 奥 利 斯 特 治 疗 组 的 体重 较 基 
线 体重 下 降 了 11 和 %， 而 安 尉 剂 组 下 降 了 6%。 在 另 
-项 研究 中 ， 除 了 减轻 体重 ， 还 有 其 他 益处 ， 包 括 
LDL 胆固醇 降低 、HDL 胆固醇 升 高 、 空 腹 胰 岛 素 
水 平 降低 、 血 糖 控 制 改善 和 血压 降低 。 值 得 注意 的 
是 ， 其 胃 肠 道 不 良 反应 并 没有 导致 高 的 退出 率 。 由 
于 存在 脂 溶 性 维生素 吸收 不 良 的 风险 ， 需 要 补充 多 
种 维生素 并 与 奥 利 斯 特 分 开 服 用 。 

最 近 ， 一 个 FDA 专家 组 推荐 将 奥 利 斯 特 做 成 
小 剂量 剂型 (相对 于 处 方 大 剂 量 60mg, 120mg 而 言 ) 
作为 非处方药 (OTC)。 这 个 专家 组 称 ， 尽 管 最 好 
的 研究 已 显示 奥 利 斯 特 存 在 剂量 效应 关系 ， 但 小 剂 
量 能 够 获得 减轻 体重 的 最 大 疗效 。 

现代 糖尿 病 的 药物 治疗 在 减轻 体重 和 控制 相关 
风险 因子 方面 取得 了 一 些 成 功 。 常 见 的 降 糖 药物 二 
里 双 肪 可 以 减少 肝脏 糖 异 生 、 抑 制 肠 道 葡萄 糖 吸 收 
以 及 增加 肌肉 和 脂肪 组 织 对 葡萄 糖 的 摄取 。 与 外 源 
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体重 下 降 ， 部 分 原因 是 其 可 抑制 食欲 。 胰 岛 素 依赖 
和 非 胰岛 素 依赖 糖尿 病 患 者 的 血糖 、 血 脂 控 制 均 可 
得 到 改善 。 排 除了 肝 肾 功能 不 全 患者 之 后 ， 众 所 周 
知 的 风险 一 一 乳酸 中 毒 并 不 常见 。 包 括 匹 格 列 酮 在 
内 的 哄 唑 烷 二 酮 类 药物 除了 增加 外 周 组 织 对 胰岛 素 
的 敏感 性 外 ， 也 有 类 似 作 用 。 患 者 常 能 减少 胰岛 素 
用 量 ， 并 且 体 重 也 相应 下 降 。 然 而 ， 包 括 水 肿 和 高 
甘油 三 酷 血 症 的 长 期 负面 影响 可 能 会 使 这 些 药 物 的 
治疗 变 得 复杂 。 

一 种 新 的 实验 性 药物 一 一 利 莫 那 班 ， 通 过 阻 滞 
内 源 性 大 麻 素 系统 的 大 麻 素 1 受 体 调 节食 欲 和 体重 。 
缺失 这 种 受 体 的 动物 体型 消瘦 并 能 够 抵抗 饮食 诱发 
的 肥胖 和 血脂 障碍 。 最 初 的 安奈 剂 对 照 试验 数据 显 
示 ， 与 安慰 剂 相 比 ， 较 大 剂量 (20mg) 的 利 莫 那 班 
可 使 体重 减少 5% 一 10%。 这 些 阳 性 结果 是 源 于 早 
期 的 研究 ， 因 而 需要 进一步 的 认真 研究 。 利 英 那 班 
在 戒烟 方面 也 显示 有 希望 。 


最 佳 治疗 


对 于 治疗 肥胖 ， 缺 乏 明确 的 首选 方法 ， 所 以 没 
有 任何 原则 性 建议 ， 不 过 很 多 专家 认为 ， 对 于 BMI 
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在 25 ~ 34.9kg/m 的 患者 ， 饮 食 和 运动 值得 首先 党 
试 。 如 果 饮 食 和 运动 方法 失败 ， 对 患 有 高 血压 、 心 
血管 病 或 血脂 异常 的 患者 应 选用 奥 利 斯 特 进 行 下 一 
步 治疗 。 二 甲 双 有 报应 作为 肥胖 伴 糖尿 病 患 者 的 首选 
治疗 。 对 于 其 他 方面 正常 的 肥胖 患者 ， 西 布 曲 明治 
疗 作为 饮食 和 运动 疗法 失败 后 的 首选 是 合理 的 。 


手术 治疗 


对 于 BMI 超 过 40kg/m* 和 BMI 超过 35kg/m’ 
的 其 他 减 重 方法 失败 的 患者 ， 以 及 存在 计 E 如 呼吸 暂 
停 、 心 误 、 失 控 的 糖尿 病 或 严重 静脉 洪 汪 等 合并 症 
的 患者 ， 应 当 考 虑 手术 。 手 术 的 目的 是 改善 代谢 和 
器 官 功能 ， 以 及 降低 与 严重 肥胖 有 关 的 患 病 率 和 死 
亡 率 。 鉴 于 这 些 患者 必须 认真 地 遵从 强制 性 饮食 治 
疗 ， 以 补充 维生素 和 其 他 必要 的 营养 ， 所 以 依从 性 
差 的 患者 必须 排除 。 

有 两 种 不 同 的 手术 方式 : 一 种 是 限制 骨 的 容积 
(限制 性 )， 另 一 种 是 降低 营养 的 吸收 效率 (吸收 不 
良性 )。 由 于 有 致命 的 代谢 并 发 症 风险 ， 导 致 吸收 
不 良 的 小 肠 旁 路 手术 已 基本 上 被 抛弃 ， 取 而 代 之 的 
FEE M c IE AS MS EY i AHL ke FE 
术 和 胃 旁 路 术 。 图 4-5 概述 了 可 考虑 的 术 式 。 

胃 分 隔 (ETS ARIAS) 可 减少 骨 的 容积 
并 限制 胃 的 排出 。 患 者 2 年 时 体重 下 降 科大 66%， 
9 年 可 达 55%。 如 果 患 者 进食 大 量 不 受 胃 排出 限制 
的 流体 碳水 化 合 物 ， 则 会 导致 体重 逆转 ， 手 术 失 效 。 
相当 一 部 分 患者 (20% 一 56%) 由 于 出 口 带 腐 蚀 、 
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小 袋 扩大 需要 行 手术 矫正 。 

腹腔 镜 可 调节 捆扎 带 骨 减 容 术 即 在 胃 的 人 口 处 
放置 可 调节 的 带 ， 以 达到 限制 骨 入 量 的 目的 ， 而 且 
后 者 可 以 通过 向 可 及 的 皮下 池 中 注入 盐水 进一步 限 
i, SE, RP AR ASIP RI k EAMH FI RUE 
术 少 。 研 究 结果 并 不 一 致 ， 但 一 些 数 据 显示 ，3 个 
月 时 患者 体重 下 降 可 达 15% — 20%, 1 年 时 体重 下 
降 40% — 53%，2 年 时 下 降 4S% ~ 585%。 带 子 必 
须 经 常 调整 来 控制 体重 下 降 的 速度 和 程度 。 研 究 显 
示 患 者 的 糖尿 病 、 高 血压 和 呼吸 暂停 均 有 改善 。 

骨 旁 路 术 既 是 限制 性 的 ， 又 是 吸收 不 良性 的 手 
术 ， 包 括 造成 一 个 由 于 骨 空 肠 吻合 术 而 形成 的 空 胃 
袋 ， 空 肠 部 分 与 胃 被 隔离 的 部 分 吻合 ， 十 二 指 肠 和 
IH - BEA EG SI Roux 环 进行 。 肠 解剖 结构 的 改变 
使 部 分 小 肠 吸 收 区 域 被 排除 在 外 。 吸 收 不 良和 倾倒 
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图 4-5 ”外科 手术 。 
RSM ( 径直 捆绑 因 成 形 术 ) 
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综合 征 可 导致 体重 下 降 ， 除 非 采 取 细 心 的 补充 治疗 ， 
否则 将 伴 有 维生素 和 矿物 质 缺 乏 的 风险 。 患 者 体 
重 下 降 ， 一 年 平均 超过 62% 一 68% ， 两 年 超过 
50% ~ 7595, 

治疗 肥胖 的 经 验 丰富 的 外 科 医 生 其 手术 死亡 率 
约 为 1%。 死亡 原因 包括 伤口 开裂 和 感染 .吻合 口 沾 、 
WORE, MRO. WR, METER KR FUN 
栓塞 。 至 少 部 分 高 于 预期 的 风险 与 病态 肥胖 患者 在 
麻醉 和 手术 中 的 相关 风险 有 关 。 可 能 发 生 闫 固 性 哎 
叶 ， 伴 有 或 不 伴 有 造 口 狭 窄 。 食 管 扩 张 、 食 管 反 流 
或 溃疡 以 及 小 囊 泪 疡 是 冒 成 形 术 可 能 的 并 发 症 。 叶 
酸 , 铁 , 维 生 素 Bo 和 其 他 营养 缺乏 仅见 于 胃 旁 路 术 ， 
应 密切 随访 并 要 求 患者 有 良好 的 依从 性 。 即 使 需要 
面 对 死 亡 的 风险 ， 肥 胖 症 治疗 学 外 科 还 是 给 经 过 选 
择 的 患者 带 来 了 和 希望， 并且 研究 不 断 显示 手术 的 效 
果 优 于 饮食 及 药物 治疗 。 
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要 想 选 择 既 安全 又 有 效 的 方法 ， 一 个 最 关键 的 
方面 是 预测 患者 的 依从 性 。 由 于 缺乏 有 效 的 治疗 方 
法 , 依从 性 差 的 患者 的 风险 大 于 获 益 的 可 能 性 较 大 。 
对 于 治疗 肥胖 的 外 科 医 生 尤 为 如 此 ， 不 依从 是 胃 劳 
路 术 后 的 主要 病因 ， 甚 至 是 死因 。 很 多 疾病 也 可 能 
是 由 于 无 依从 性 患者 误 用 了 对 血压 和 心 功能 有 人 负 性 
作用 的 药物 所 致 。 患 者 必须 遵循 小 心 制订 的 治疗 方 
案 ， 并 保证 密切 的 医学 随访 。 


未 来 几 年 药物 治疗 是 很 有 希望 的 。 与 利 莫 那 班 
相似 的 药物 能 够 阻 滞 特 定 的 受 体 来 控制 食欲 和 馅 食 
感 ， 并 很 可 能 逐步 研制 出 特异 性 更 高 的 药物 。 

虽然 对 于 目前 的 治疗 方法 正在 做 进一步 的 研 
究 ， 但 是 必须 认识 到 一 些 治疗 方法 也 有 可 能 作为 非 
处 方药 物 提 供给 大 众 。 作 为 非处方药 物 ， 这 些 治疗 
应 当 安 全 有 效 的 ， 否 则 就 会 被 淘汰 。 由 于 应 用 这 些 
主要 是 用 来 减少 食欲 和 食物 吸收 的 非处方药 物 ， 医 
生 和 卫生 保健 提供 者 可 能 要 面 对 以 前 所 不 知道 的 代 
谢 和 电解 质 (或 其 他 ) 问题 。 卫 生 保 健 提 供 者 必 
须 注意 那些 服用 非处方药 物 的 肥胖 和 既往 肥胖 的 患 
者 ， 及 时 发 现 这 些 药物 已 知 的 不 良 反 应 。 

从 乐观 的 方面 看 ， 虽 然 进 展 缓慢 ， 但 通过 对 基 
因 的 深入 理解 来 改进 减肥 药物 治疗 是 有 希望 的 。 正 
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在 研究 的 瘦 索 及 其 同 源 物 虽然 由 于 需要 皮下 及 静脉 
给 药 而 应 用 受 限 ， 其 在 防止 通过 其 他 方法 减肥 成 功 
的 患者 的 体重 复 增 方面 可 能 有 效 。 由 人 类 基因 组 计 
划 完 成 而 获得 的 大 量 信息 很 可 能 会 推动 新 的 治疗 药 
物产 生 。 目 前 对 于 肥胖 患者 而 言 ， 由 于 这 种 多 基因 
疾病 的 复杂 关系 以 及 多 种 环境 因素 都 能 影响 体重 的 
增加 及 减少 ， 纯 粹 基于 遗传 学 的 方法 在 肥胖 患者 身 
上 取得 显著 成 功 的 可 能 性 不 大 。 最 近 美 国人 类 基因 
组 计划 与 美国 环境 卫生 科学 研究 所 开始 实施 基因 与 
环境 行动 (GEI), GEI 为 更 好 地 了 解 肥 胖 的 特殊 介 
质 〈 从 细胞 到 机 体 的 所 有 水 平 ) 以 及 这 些 环 境 驱 动 
因素 和 人 类 基因 之 间 的 相互 作用 带 来 了 希望 。 


( 刘 业 强 + FREE R) 
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慢性 疼痛 的 评估 和 治疗 


引言 


每 年 有 数 百 万 人 受到 急性 和 慢性 疼痛 的 困扰 ， 为 此 所 导致 的 工作 生产 力 损失 以 及 治疗 费用 超过 1000 
亿美 元 。 国 际 疼痛 研究 协会 将 疼痛 定义 为 : 急 慢 性 组 织 损伤 或 潜在 组 织 损 伤 引起 的 不 愉快 感觉 和 情绪 体验 。 
疼痛 是 主观 的 ， 并 非 所 有 疼痛 的 感觉 都 一 样 。 目 前 还 没有 适宜 的 临床 实验 可 以 量化 疼痛 的 程度 。 患 者 的 疼 
痛经 历 是 身体 和 心理 因素 共同 作用 的 结果 ， 包 括 对 实际 的 或 潜在 的 组 织 损伤 产生 的 生理 反应 ， 也 受到 先前 
的 疼痛 经 历 、 疼 痛 耐 受 、 心 理应 对 方式 、 情 绪 以 及 社会 和 家 庭 的 影响 。 蚀 性 疼痛 是 一 种 对 镇 痛 药 或 常规 的 
止痛 方法 ( 如 非 省 体 类 止痛 剂 ) 不 敏感 的 持续 性 疼痛 。 在 慢性 疼痛 中 ， 疼 痛 成 为 一 种 疾病 而 不 再 仅仅 是 一 
种 症状 。 对 慢性 疼痛 患者 的 最 佳 处 理 策 略 是 应 用 药物 、 介 入 、 物 理 和 心理 疗法 的 多 学 科 方 法 。 每 个 患者 对 
治疗 的 反应 都 是 无 法 预测 的 ， 需 要 对 不 同 疗法 进行 序 贯 试验 以 期 达到 最 佳 的 治疗 效果 。 有 些 类 型 的 顽固 性 


疼痛 对 现 有 的 所 有 治疗 方法 都 不 敏感 。 


病因 和 发 病 机制 


疼痛 传导 涉及 皮肤 、 内 有 驻 及 骨膜 上 的 游离 神 
经 末梢 一 一 伤害 性 感受 器 。 伤 害 性 感受 器 不 仅 直 接 
受到 外 源 性 组 织 损伤 的 刺激 ， 而 且 还 可 受到 尚未 有 
明确 机 制 的 内 源 性 致 痛 因 子 的 影响 。 三 种 典型 的 内 
源 性 致 痛 因 子 包 括 : 【1) 通过 局 部 作用 激活 产生 伤 
害 性 疼痛 的 因子 (如 缓 激 肽 、 乙 酰 胆 碱 、 钾 ); (2) 
通过 增 敏 接收 器 可 促进 疼痛 传导 而 本 身 无 激活 疼痛 
效应 的 因子 【如 前 列 腺 素 ); (3) 由 伤害 性 感受 大 
本 身 释 放 , 通 过 局 部 外 渗 起 作用 的 因子 Cun P 物质)。 
这 些 内 小 性 致 痛 因 子 可 使 初级 痛觉 过 敏 ， 使 损伤 组 
织 的 感受 器 疼痛 阔 值 降 低 。 

伤害 性 疼痛 传导 纤维 主要 包括 无 向 神经 C 类 纤 
AERA OS FEE RIA A-5 类 纤维 。 它 们 的 胸 体 位 于 背 
根 神经 节 与 疹 髓 突 触 的 边缘 。P 物质 、 谷 氨 酸 、 降 
钙 索 基因 相关 上肢 、 胆 叶 收 缩 素 和 血管 活性 肠 肽 都 参 
SRA ooh. PRG MS ARR APY 
侧 丘 脑 束 是 大 脑 传播 疼痛 的 主要 途径 ， 疼 痛 在 那里 
最 终 被 感知 。 下 丘脑 、 括 脑 内 侧 以 及 边缘 系统 参与 


激发 性 特征 和 情感 特征 的 疼痛 (图 S-1 ， 彩 图 5-1) 。 

中 脑 导 水 管 周围 灰质 及 冰 髓 下 行 抑制 性 传导 通 
路 均 可 选择 性 地 抑制 疼痛 在 消 髓 水 平 上 的 传导 。 去 
甲 肾上腺 素 、 五 产 色 胶 、 脑 啡 肽 和 内 啡 肽 是 主要 的 
抑制 性 神经 递 质 。 

慢性 疼痛 的 发 生机 制 可 能 涉及 周边 神经 未 梢 的 
进行 性 损伤 ， 如 骨 性 关节 炎 或 椎间盘 退 变 引起 的 疼 
痛 。 在 许多 其 他 情况 下， 持续 的 神经 性 疼痛 可 能 是 
由 于 疼痛 信号 本 身 已 发 生病 理 改 变 导致 的 ， 例 如 ， 
糖尿 病 或 带 状 疱疹 后 遗 性 神经 痛 。 这 两 种 慢性 疼痛 
在 一 定 程度 上 可 持久 存在 ， 是 由 于 中 枢 神 经 系统 
N - HUE - D -和 天门 冬 氨 酸 的 适应 性 ,导致 中 枢 致 敏 。 


疼痛 的 分 类 


疼痛 的 评估 有 不 同 的 分 类 方法 ， 如 主诉 疼痛 程度 
分 级 法 ( 轻 度 、 中 度 、 重 度 )、 数 字 疼 痛 分 级 法 (0 一 
10，0 = 没有 疼痛 ，10 = 最 坏 想 象 )、 视 觉 模拟 评分 
ik. faces (最 适合 于 小 儿 评 估 ) 或 更 详尽 的 调查 表 
{ 如 McGill 疼痛 问卷 )。 归 根 结 底 ， 所 有 临床 上 有 用 
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图 5-1 疼痛 传导 。 





的 评分 都 是 主观 的 ， 都 依赖 患者 的 主观 感觉 。 

目前 根据 病理 生理 学 依据 对 疼痛 进行 分 类 的 方 
案 依然 相对 简单 。 伤 害 性 疼痛 起 源 于 周围 的 疼痛 感 
受 器 受到 的 持续 进行 性 刺激 ， 就 像 锡 性 或 复发 性 创 
伤 或 退行 性 疾病 一 样 PEI RR oT VLDE OCA (0) t. 
可 以 是 内 脏 的 。 神 经 病理 性 疼痛 与 一 些 重 度 疼痛 疾 
病 密切 相关 (HE 5-1)。 典 型 描述 包括 灼 烧 痛 、 刺 痛 、 
扳机 痛 、 麻 木 和 压榨 样 疼痛 。 皮 肤 感觉 异常 的 范围 
包括 麻木 到 疼痛 过 敏 或 异常 性 疼痛 (对 无 痛 性 刺激 
的 疼痛 反应 )。 某 些 类 型 的 神经 病理 性 疼痛 是 由 于 
交感 神经 异常 活动 (交感 维持 性 疼痛 ) 引起 ， 因 此 
这 类 疼痛 及 伴随 症状 可 被 交感 神经 阻 汪 消除。 复杂 
区 域 疼痛 综合 征 (有 反射 性 交感 神经 营养 不 良和 和 灼 痛 ) 
的 特征 是 继 发 于 有 害 刺激 的 持续 性 自发 痛 ， 伴 有 异 
常 发 汗 、 水 肿 以 及 皮肤 颜色 和 纹理 的 改变 ， 并 且 经 
常 伴 有 交感 神经 兴奋 。 

痛 性 感觉 缺失 定义 为 传人 神经 阻 灌 疼 痛 综合 


征 一 一 是 身体 无 感觉 的 某 部 的 自发 性 疼痛 。 幻 肢 痛 
可 以 理解 为 传人 神经 阻 沾 疼 痛 综 合 征 的 一 个 极端 例 
子 。 缺 乏 完整 的 神经 传导 通路 而 存在 痛觉 ， 这 牵涉 
中 枢 水 平 的 感觉 整合 问题 。 其 他 中 枢 性 疼痛 疾病 可 
能 与 中 枢 神经 系统 的 组 织 损伤 有 关 Cac n 
伤 、 后 丘脑 卒中 综合 征 )， 或 与 功能 性 改变 有 关心 
理性 因素 )。 

癌症 相关 的 疼痛 被 视 为 一 个 单独 的 类 别 ， 这 是 
从 内 容 上 而 不 是 从 病理 生理 学 角度 给 出 的 定义 ,或 
许 这 样 的 分 类 有 些 武断 。 事 实 上 ， 癌 痛 可 能 是 由 先 
前 描述 的 任何 一 个 或 多 个 类 别 的 疼痛 引起 的 。 


临床 表现 


患者 可 能 会 同时 面临 一 种 或 多 种 疼痛 ， 并 且 没 
有 确切 的 诊断 。 一 些 临 床 特征 能 将 这 些 常见 的 神经 
疼痛 综合 征 区 分 开 CK 5-1)。 


诊断 方法 


可 用 不 同方 法 为 慢性 疼痛 患者 制订 最 佳 诊疗 方 
案 。 长 期 应 用 阿片 类 药物 治疗 慢性 疼痛 患者 的 十 步 
诊疗 法 (dt 5-2). 


处 理 和 治疗 


慢性 疼痛 综合 征 往往 涉及 明显 的 情绪 和 行为 问 
题 ， 常 常会 引起 严重 的 功能 障碍 ， 并 伴 有 显著 睡眠 
障碍 。 因 此 ， 不 应 忽视 患者 疾病 的 这 些 方面 ， 并 且 


(sl 神经 病理 性 疼痛 的 病因 分 类 | 
毒性 或 代谢 性 因素 

Py SAIN (AA) 

化 学 疗法 (如 异 烟 及 

接触 有 关 化 学 品 

RAER (ACH) 


压迫 因素 
神经 卡 压 综合 征 (如 腕 管 疼痛 综合 征 ) 
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应 取得 心理 学 、 精 神 病 学 、 理 疗 学 、 物 理 或 职业 疗 
法 以 及 其 他 方面 专家 的 支持 。 

疼痛 的 内 科 治疗 往往 始 于 药物 治疗 。 目 前 只 有 
两 种 常用 的 镇 痛 药 : 非 省 体 抗 炎 药 (NSAID) 和 阿 
片 类 药物 。 这 两 类 药物 的 有 效 性 受 其 毒性 、 不 良 反 
应 耐 受 性 驱 体 依赖 性 .成 瘾 性 或 撤 药 风 险 的 限制 ， 
而 且 这 两 类 药 对 多 种 慢性 疼痛 或 活动 性 疼痛 无 效 。 

有 些 辅助 药 如 抗 抑 邦 药 或 抗 惊厥 药 ， 能 提高 镇 
痛 药 的 疗效 并 减少 其 副作用 ， 并 可 治疗 疼痛 的 伴 发 
症状 ， 可 以 对 某 些 类 型 的 疼痛 给 予 镇 痛 。 这 些 药物 
可 以 单独 应 用 ， 也 可 以 与 镇 痛 药 联合 应 用 。 有 些 辅 
助 药 还 有 镇 静 或 抗 焦虑 方面 的 副作用 ， 有 助 于 治疗 
疼痛 患者 的 失眠 症 或 焦虑 症 。 这 些 辅助 药 应 从 小 
剂量 开始 应 用 ， 并 且 要 边 观察 边 缓 慢 增加 剂量 ， 
以 达到 最 小 的 副作用 和 最 大 的 疗效 。 更 重要 的 是 
要 提供 足够 的 药物 试验 期 限 。 有 时 最 大 镇 痛 作 用 要 
到 4 — 6 周 后 才能 显现 。 在 治疗 过 程 中 应 告知 患者 
这 些 药物 的 作用 有 可 能 延迟 。 还 应 告知 患者 在 确定 
一 种 适当 有 效 的 联合 用 药 之 前 进行 一 系列 药物 试验 
是 必需 的 。 


EGEA 5 (nsi) 


非 省 体 抗 炎 药 的 最 佳 适用 范围 是 轻 至 中 度 的 炎 
性 痛 、 术 后 痛 以 及 与 创伤 、 关 节 炎 和 癌症 相关 的 疼 
痛 ( 表 5-2)。 联 合 使 用 阿片 类 或 其 他 辅助 用 药 可 以 
增强 其 镇 痛 作 用 。 非 湛 体 抗 炎 药 在 以 下 几 个 方面 不 
同 于 阿片 类 止痛 剂 : (1) 镇 痛 存 在 一 个 最 大 效应 ， 
(2) 不 产生 耐 受 性 ， 邬 体 依 赖 性 或 心理 依赖 性 ，(3) 
对 重要 靶 器 官 有 潜在 毒性 ，(4) 主要 作用 机 制 是 
抑制 环 氧化 租 (COX)， 阻 止 能 够 使 膨 丽 和 中 枢 感 
觉 神经 元 对 痛 性 刺激 敏感 性 增强 的 前 列 腺 素 生成 。 
COX-2 特异 性 抑制 剂 能 减少 消化 道 出 血 风 险 ， 并且 
不 抑制 血小板 聚集 。 然 而 ， 有 证 据 表明 ，COX-2 抑 








复杂 区 域 疼痛 综合 征 
术 后 神经 痛 





小 眼 对 称 性 感觉 缺失 和 灼 痛 
向 大 要 前 部 (L2. L3) 或 小 腿 (LA — SI) 放射 性 刀 刺 痛 伴 无 力 或 感觉 缺失 

单 侧 痛 ， 感 觉 缺失 ， 或 在 带 状 净 疙 发 生 过 的 皮 区 出 现 异 常 性 疼痛 

对 称 性 痛 性 感觉 缺失 ， 在 足 底 或 脚趾 最 明显 

局 部 疼痛 (如 四 肢 )， 们 有 水 肿 、 皮 肤 血 流 和 排 汗 异 党 

术 后 3 个 月 切口 仍 有 感觉 缺失 、 疼 痛 和 异常 疼 冯 ， 如 截肢 后 或 乳房 切除 后 的 幻 肢 痛 





From Gilron I, Watson CP, Cahill CM, Moulin DE: Neuropathic pain: A practical guide for the clinician. CMAJ 175(3):265-275, 2006. 
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框 5-2 长 期 应 用 阿片 类 药物 治疗 慢性 疼痛 患者 的 十 步 诊 
疗法 


FR: 初始 全 面 评估 


FRA: 获取 书面 知情 同意 书 

SRL: 初始 剂量 调整 阶段 (8 ~ 12A) 
开始 小 剂量 治疗 

使 用 阿片 类 、NSAID 和 辅助 药物 
停止 治疗 的 原因 为 ; 

缺乏 镇 痛 效果 

有 不 良 反 应 

缺乏 功能 改善 


198 (analgesia) 
活动 情况 (activity) 

异常 行为 (aberrant behavior) 
不 良 反 应 (adverse effect) 


镇 痛 有 效 ， 可 以 活动 
无 药物 滥用 和 不 良 反应 
无 效 ， 基于 以 下 原因 中 断 治疗 

镇 痛 无 效 

MAM, 

药物 滥用 

不 良 反 应 

并 发 症 
Adapted from Trescot AM, Boswell MV, Atluri SL, et al: Opioid 
guide-lines in the management of chronic non-cancer pain, Pain 
Physician 9:1-39, 2006. 





制剂 能 增加 心肌 梗死 和 卒中 的 风险 。 因 此 ， 对 非 肖 
体 抗 炎 药 的 安全 性 正在 进行 新 的 评估 。 在 美国 ， 所 
有 非 省 体 抗 炎 药 说 明 书 上 都 标 有 一 个 警示 黑 框 ， 并 
上 且 进行 过 冠状 动脉 搭桥 术 的 患者 禁忌 使 用 该 药 。 


阿片 类 药物 


当 单独 应 用 非 阿片 药物 治疗 慢性 癌症 或 非 恶性 
疼痛 无 效 时 ， 应 使 用 阿片 类 药物 治疗 CR 5-3)。 阿 
片 类 药物 拥有 中 枢 作 用 位 点 和 外 周作 用 位 点 ， 对 于 
伴随 有 炎 定 的 疼痛 效果 尤为 明显 。 许 多 阿片 类 药物 
可 与 非 阿片 类 药物 联合 应 用 ， 非 阿片 类 药物 是 联合 
应 用 的 制约 因素 。 例 如 ， 对 乙酰 氨基 酚 治 疗 疼痛 每 
日 所 需 的 最 大 剂量 是 : 成 年 人 4000mg/d， 体 重 不 足 
45kg 的 儿童 90 mg/ (kg * d)。 对 于 经 常 性 的 疼痛 ， 
长 效 药物 制剂 是 首选 。 

人 们 对 疼痛 治疗 有 一 些 误解 ， 认 为 阿片 类 药物 


“疗法 会 导致 无 法 控制 的 耐 药性 以 及 和 骤 体 和 心理 的 依 


闲 性 。 耐 药性 可 能 会 发 生 ， 但 其 不 是 麻醉 性 镇 痛 药 
剂量 增加 的 首要 原因 ， 首 先 应 排除 疾病 进展 或 新 的 
疼痛 综合 征 出 现 。 委 体 依赖 性 和 戒 断 症状 可 以 预防 ， 
但 这 需要 认真 监测 和 缓慢 搬 药 。 如 果 麻 酬 性 镇 痛 药 
处 方正 确 ， 心 理 依赖 性 出 现 极 其 罕见 。 假 性 成 癌 是 
一 种 试图 获得 疼痛 缓解 的 觅 药 行 为 ， 有 可 能 被 误 认 
为 是 成 交 。 这 种 行为 常常 是 由 于 治疗 不 适当 导致 疼 
痛 没 有 得 到 控制 的 结果 。 一 旦 疼痛 缓解 ， 这 种 行为 
也 将 随 之 停止 。 对 于 难以 控制 的 疼痛 ， 长 期 使 用 阿 
片 类 止痛 药 是 合理 的 ， 但 需要 密切 监测 患者 用 药 以 
及 进行 中 的 医 患 关系 。 


di p HE h 


SHARMA Out HM HE ER 
乱 的 一 线 药 ， 对 于 治疗 与 慢性 疼痛 有 关 的 睡眠 困难 
可 能 是 有 益 的 。 尽 管 临 床 试验 结果 表明 作为 镇 痛 药 
的 非典 型 抗 抑郁 药 ，5- 状 色 胺 再 摄取 抑制 剂 和 单 胺 
氧化 酶 抑制 剂 的 镇 痛 效 果 尚 不 确定 ， 但 它们 仍 能 起 
到 一 定 作用 ( 表 5-4)。 度 洛 西 洒 已 被 批准 用 于 治疗 
糖尿 病 周围 神经 病变 。 


i d m i5 


ToS t 25 O SCRI ET p er Pe n 55 nr CE PES Lie 
刀 刺 样 疼痛 ， 如 三 叉 神经 痛 、 带 状 疱 疹 后 遗 神经 痛 、 
糖尿 病 神经 病变 、 癌 症 疼痛 、 创 伤 后 神经 痛 。 这 些 
药物 也 可 作为 情绪 稳定 药 和 偏 头 痛 的 预防 用 药 CE 
5-5). 


3L 46, Mi Bo AH 


解 痉 药 可 治疗 源 于 肌肉 的 疼痛 ， 但 其 长 期 应 用 
受到 嗜睡 、 潜 在 的 滥用 和 依赖 性 的 限制 。 巴 氮 芬 是 
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表 5-2 常用 非 当 体 抗 党 药 及 其 剂量 


药物 名 称 平均 剂量 $8 85 i8] RR 每 日 最 大 备注 
( mg) (小 时 ) 
200 一 400 


起 始 剂量 500， 后 续 250 


不 延长 出 血 时 间 
用 和 餐 中 服用 吸收 率 可 增加 


选择 性 COX-2 
大 剂量 应 用 会 导致 肝 功 能 异常 





Ass 常用 长 效 阿片 药物 及 其 剂量 


药物 名 称 剂量 ( 口服 ) 开始 剂量 评论 
mas (GEREGEER. WEMGROME 30mg 15 ~ 30mg/d =U, PE, HT 
EH. GALA IES PERENNE) SEIS RA 

FGI (盐酸 羟 考 病 控 释 片 ) 20mg 20 ~ 40mg/d 

Equi. 使 用 时 尤其 注意 患者 的 个 10 ~ 20mpg/d 血浆 半衰期 长 (> 12h), 
体 益 异 几 天 内 有 蓄积 性 ， 不 要 过 快 增加 剂 基 

FAIL (FAIRER WA) 芬 太 尼 透 皮 贴 剂 25hgmh 大 每 贴 25ug/h 起 效 和 失效 均 绥 慢 【延迟 12 小 时 ) 
致 相当 于 吗啡 45mg/d 

持续 释放 
























抗 胆 碱 和 a- HERRER, CIEE, H 
立 性 低 血 压 、 狭 角 福 青光眼 、 低 棋 桨 圈 值 


阴 蔡 异常 勃起 


轻 度 抗 胆 碱 作用 
KER, ELTA, MENTE. M, HHE 
B. Ec 


5- 羟 色 胺 -去 甲 肾上腺 素 再 撤职 抑制 剂 

ERIT 60mg/d (最 大 量 120mgjd) HS. rki, XD. HOT. gF 

万 拉 法 辛 150—225mg/d (最 大 量 375Smg/d) AMAR, 3EUEALUN, ORR UU. Xu. Mut. 
食欲 减退 
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Ass SARAHB 


药物 每 日 剂量 
MERT — 按 需 每 小 时 300mg 作 为 起 始 量 ， 逐步 增 加 到 900 一 
1200mg， 每 日 3 次 


普 加 巴林 ”起 始 每 8 小 时 剂量 50mg/d， 分 3 次 用 ， 逐 步 增加 到 


300 —600mg/d {最 大 剂量 600mg/d) 
ftut 


200mg， 每 日 2 次 

{MM 。” 按 需 每 小 时 25mg 作 为 起 始 量 ， 逐 步 增加 到 最 大 剂 基 
300~ S00mg， 每 日 2 次 

卡 马 西平 ” 按 需 要 每 小 时 200mg 作 为 起 始 最 ， 逐 步 增 加 到 每 天 
400 ~ 2400mg 

两 戊 酸 盐 。 每 天 5~ 1Omy/kg ee ibit I FE X 15 ~ 60mg/kg 


ALT: ERIAN : SAT: 天 冬 氨 酸 转氨酶 。 


IT YES SE ROG AUI P839, AT HER LR & 
发 性 硬化 症 的 患者 疗效 最 佳 。 替 扎 尼 定 是 一 种 au 
肾上腺 素 受 体 激动 剂 ， 能 有 效 治疗 肌肉 痉挛 引起 的 
疼痛 和 候 直 状态 。 

曲 马 条 与 上 阿片 受 体 结合 较 强 ， 与 5 和 SEE 
结合 较 弱 。 它 还 可 抑制 去 甲 肾 上 腺 素 和 5- 羟色胺 的 
FOR, AARNE, Job. (ER. OFA 
SIAR IHRER S A a A A U. 

美 西 律 是 一 种 口腔 局 部 麻醉 剂 ， 已 安全 用 于 神 
经 性 疼痛 疾病 ， 如 慢性 肌 强 直 、 糖 尿 病 神经 病变 和 
痉挛 。 禁 忌 证 包括 : 先前 已 有 或 亚 度 房 室 传导 阻 
沾 、 慢 性 低 血 压 、 充 血性 心力 衰竭 和 肝 损伤 。 

辣椒 素 是 用 来 治疗 神经 性 疼痛 的 最 常用 的 外 用 
药物 ， 尤 其 是 糖尿 病 神经 病变 、 带 状 疱疹 后 神经 痛 
和 乳腺 手术 后 疼痛 。 许 多 患者 反映 其 绥 解 疼痛 效果 
良好 ， 但 也 有 许多 人 无 法 耐 受 应 用 时 的 烧灼 感 。 


物理 疗法 


除了 药品 治疗 之 外 , 还 有 运动 .按摩 . 冷 热 疗法 、 
经 皮 烤 电 和 针灸 治疗 的 物理 方法 ， 它 们 特别 有 助 于 
绥 解 肌 筋 膜 疼 痛 或 局 部 疼痛 疾病 。 

不 同类 型 的 注射 和 神经 阻 滞 也 是 诊断 和 治疗 的 
重要 工具 。 痛 点 注射 可 以 有 效 缓解 肌 筋 膜 疼痛 症状 ， 
有 利于 锻炼 和 恢复 正常 的 肌肉 功能 。 硬 膜 外 类 固 醇 
注射 和 选择 性 神经 根 阻 漠 也 可 有 效 治疗 神经 性 疼痛 
和 椎 管 狭窄 。 小 关节 注射 和 内 侧 支 神经 阻 滞 可 有 效 


按 需 每 小 时 SOmg 作 为 起 始 量 ， 逐 步 增加 到 最 大 剂 基 





哺 睡 、 共 济 失调 、 水 种、 震动 、 精 神 运动 性 缓慢 、 注 意 
力 不 集 中 

嗜睡 、 共 济 失调 、 水 肿 、 体 重 增加 、 注 意 力 不 集 中 、 口 
T 

vRIG EIS MEE EUH EER BERN, 
HAT 

皮 阁 ， 与 其 他 抗 疾病 药物 的 相互 作用 


嗜睡 、 共 济 失调 、 肝炎、 发 育 不 全 性 贫血 、 心 脏 传导 减 

sca 

PRÉ, AST/ALT 暂时 性 升 高 、 血 小 板 减 少 、 大 剂 其 会 引 
起 血小板 功能 障碍 


绥 解 背部 和 颈 部 的 疼痛 。 

交感 神经 节 阻 省 ( 星 状 神经 节 、 有 上 腹腔 神 经 
节 、 腰 交感 神经 节 ) 可 以 诊断 和 治疗 交感 神经 持 
续 性 疼痛 并 有 助 于 康复 治疗 。 患 者 通过 完全 性 
外 科 神 经 松 解 或 药物 阻 沾 治疗 其 疼痛 有 可 能 得 
到 很 好 而 暂时 的 缓解 ， 这 类 治疗 通常 不 是 永久 
性 的 ， 并且 带 有 风险 ， 它们 只 能 是 一 种 最 后 的 
治疗 手段 ， 仅 仅 适 用 于 是 预期 寿命 有 限 的 患者 。 

更 积极 的 疼痛 介入 治疗 包括 射频 去 神经 支配 疗 
法 、 霄 向 刺激 或 应 用 精 内 泵 。 


避免 治疗 错误 


对 于 慢性 疼痛 ， 个 性 化 治疗 是 非常 重要 的 。 现 
有 的 最 佳 治疗 方案 是 基于 充分 了 解 疼痛 机 制 、 病 史 
和 现 有 的 药物 制订 的 。 某 些 药物 的 副作用 是 有 利 的 ， 
尤其 是 镇 静 药 。 人 慢性 疼痛 的 治疗 还 需要 不 断 对 患者 
进行 评估 和 宣教 ， 以 及 对 任何 可 治疗 的 基础 疾病 进 
行 评估 。 应 监测 患者 的 镇 痛 、 耐 受 性 和 诸如 睡眠 及 
生活 质量 的 改善 情况 。 患 者 的 宣教 应 包括 对 有 关 疾 
病 的 自然 史 和 现实 的 治疗 期 待 等 方面 的 讨论 。 功 能 
性 目标 ， 如 改善 睡眠 质 量 、 提 高 生活 质量 ， 也 应 得 
到 强调 。 药 物 的 重新 评估 及 剂量 调整 也 应 个 体 化 以 
提高 生活 质量 。 如 果 一 个 治疗 方案 疗效 欠 佳 ， 应 对 
疼痛 进行 重新 评估 ， 并 考虑 使 用 辅助 药 或 阿片 类 药 
物 ， 或 者 使 用 介 和 人 治疗 和 注射 疗法 。 


总 有 一 天 ， 我 们 会 找到 有 效 消 除 慢 性 疼痛 的 方 
法 ， 到 那 时 ， 我 们 还 需要 有 新 的 多 学 科 评估 患者 成 
本 效果 的 模型 和 患者 保健 模型 。 虽 然 我 们 所 理解 的 
神经 性 疼痛 的 机 制 和 病理 生理 学 理论 仍 处 于 初级 阶 
段 ， 但 正在 迅速 发 展 ; 更 新 的 镇 痛 药 物 不 断 涌现 。 
传统 止痛 药 主 要 是 在 细胞 水 平 上 影响 疼痛 的 传导 过 
程 : 阻 断 疼痛 感受 、 神 经 传导 以 及 预防 神经 中 枢 致 
敏 。 新 的 介入 技术 将 会 继续 研发 并 被 用 来 治疗 顽固 
性 疼痛 。 慢 性 疼痛 的 预防 将 是 研究 和 临床 应 用 的 一 
个 最 新 领域 。 


(HHA + 高 景 利 ER) 
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S C HN 1 LOM EDIT | 
M. Andrew Greganti 

慢性 疲劳 综合 征 

引言 


慢性 疲劳 综合 征 ( the chronic fatigue syndrome, CFS) 是 于 1988 年 首次 定义 的 ， 用 于 描述 一 类 通常 
在 病毒 感染 后 出 现 的 严重 到 不 能 进行 日 常 活动 的 疲劳 。 相 关 症 状 包 括 全 身 肌 肉 疼痛 和 无 力 、 注 意 力 不 集 
中 、 易 激 惹 和 持续 在 24 小 时 以 上 的 劳 栋 后 疲劳 。CFS 多 起 病 急骤 ， 持 续 数 小 时 至 数 天 ， 可 破坏 人 们 的 生产 
生活 ， 常 发 生 在 以 前 工作 积极 精力 充沛 的 个 体 。 医 学 专家 尚未 就 CFS 是 器 质 性 疾病 还 是 非 嚣 质 性 疾病 ( 如 
焦虑 或 抑郁 ) 做 出 合理 的 解释 。 由 于 没有 确切 的 定义 ， 医 患 对 CFS 均 感到 灰心 ，CFS 成 为 医学 界 无 法 明确 


解释 的 几 种 疾病 之 一 。 


历史 回顾 和 前 景 


至 少 在 19 世纪 末 医 学 专家 就 用 神经 衰弱 一 词 
描述 了 慢性 疲劳 患者 , 将 其 定义 为 一 种 病因 不 明 的 、 
以 精神 和 身体 的 严重 疫 劳 为 特征 的 相似 疾病 ， 可 使 
劳累 后 疲劳 、 神 经 性 消化 不 良和 情绪 反常 时 间 延 长 。 
这 种 综合 征 更 多 见于 女性 和 工作 压力 大 的 人 和 群 。 它 
们 的 出 现 常 常 被 归咎 于 生活 压力 对 神经 系统 的 影 
响 。 后 来 ， 神 经 衰弱 这 个 术语 又 被 用 于 描述 其 他 一 
些 不 同 的 综合 征 ， 每 种 都 有 相似 的 临床 表现 ， 常 常 
为 局 部 暴发 或 流行 : 冰岛 病 、Royal-Free 病 、 流 行 
性 神经 衰弱 、 肌 痛 性 脑 疹 山 炎 、 病 毒性 疲劳 综合 征 、 
慢性 布 鲁 杆 菌 病 、 慢 性 EB 病毒 感染 和 Lake Taboe 
病 。 病 例 的 局 部 暴发 导致 了 感染 性 疾病 的 假说 ， 并 
被 命名 为 前 驱 感 染 综合 征 或 病毒 后 综合 征 。 在 过 去 
50 ~ 60 年 中 有 关 CFS 的 研究 大 部 分 集中 在 病毒 至 
病 的 可 能 性 上 。 

CFS 已 成 为 流行 性 相当 高 、 无 法 用 确切 的 病因 
和 发 病 机 制 解释 的 疾病 之 一 ， 对 疾病 发 生 的 二 元 论 
模式 提出 了 挑战 。 二 元 论 模式 假定 躯体 与 精神 是 分 
开 的 ， 每 种 疾病 都 可 分 为 精神 疾病 或 躯体 疾病 。 近 
几 年 来 的 有 关 CFS 的 热点 讨论 来 源 于 道德 偏见 ， 即 
将 精神 性 疾病 与 人 格 弱点 和 缺陷 联系 起 来 。 相 比 之 
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下 ， 颈 体 疾 病 无 人 格 缺 陷 。 

疾病 的 二 元 论 模式 产生 了 两 种 学 说 ， 每 种 学 说 
都 试图 解释 CFS 特有 的 驱 体 和 精神 症状 。 躯 体 学 说 
认为 ， 慢 性 疲劳 、 肠 易 激 和 纤维 肌 痛 等 综合 征 是 功 
能 性 疾病 而 不 是 器 质 性 疾病 。 精 神学 说 则 认为 ， 这 
些 疾病 是 伴 有 躯体 症状 的 精神 障碍 。 精 神学 说 认为 ， 
CFS 的 躯体 症状 是 抑郁 和 焦 虚 这些 基 础 疾病 的 非典 
MUG ZEAL. 1970 年 对 以 前 报道 的 良性 肌 痛 性 脑 珍 
艇 膜 炎 的 暴发 进行 的 再 次 分 析 支 持 精神 因素 学 说 ， 
分 析 得 出 的 结论 是 : 肌 靖 性 脑 背 黎 膜 炎 流行 是 继 发 
于 大 量 的 粮 症 反应 。 争 论 仍 在 持续 ， 医 生 和 患者 们 
都 在 不 断 探索 这 个 问题 的 答案 。 


流行 病 学 


由 于 CFS 缺乏 公认 的 定义 和 诊断 方法 ， 对 其 
流行 情况 的 估计 有 很 大 差异 毫 不 奇怪 ， 其 范围 在 
2.3 ~ 600 例 1/10 万 人 。 根 据 疾病 控制 与 预防 中 心 
(Centers for Disease Control and Prevention, CDC) 
1988 年 制定 的 标准 ， 在 四 个 监测 点 ，CFS 在 18 * 
以 上 人 群 的 发 病 率 为 2.3 ~ 74 (06710 万 人 。 这 些 估 
计 是 保守 的 ， 因 为 除外 了 先前 有 情感 障碍 、 焦 虑 和 
驱 体 疾患 的 患者 。 最 近 一 项 在 堪萨斯 州 Wichita 进 


行 的 有 关 CFS 串 病 率 和 发 病 率 的 研究 表明 ，CFS 的 
患 病 率 为 235 例 /10 万 人 ， 年 发 病 率 为 180 例 /10 
万 人 。 如 前 所 述 ， 暴 发 流行 也 有 记载 。 然 而 ，CFS 
通常 散发 于 成 人 ,在 按 CDC 标准 进行 的 五 项 研究 中 ， 
患者 症状 出 现 的 平均 年 龄 为 37.8 岁 ， 其 中 女性 患者 
占 76%。 根 据 有 限 的 人 口 统计 学 信息 ， 大 多 数 患 者 
是 白 种 人 、 中 产 阶级 及 受过 良好 教育 的 人 ， 因 此 被 
称 为 “ 雅 皮 士 流感 "。 如 在 肠 易 激 综合 征 和 其 他 类 
似 疾病 ， 过 度 诊断 可 导致 高 估 患 病 率 。 


病因 和 发 病 机 制 


研究 者 仍 未 明确 CFS 的 病因 。 因 为 CFS 常 于 
呼吸 道 或 消化 道 感 染 后 即刻 出 现 ， 研 究 人 员 将 其 重 
点 放 在 寻找 感染 源 上 ， 其 他 发 病 机 制 也 在 考虑 之 中 。 


病毒 


研究 发 现 ， 多 种 病毒 可 能 与 CFS 有 关 ， 包括 
肠 道 病毒 ， 特 别 是 柯 萨 奇 病毒 B。 其 他 考虑 的 病毒 
包括 : ABM 6, Poe 1 型 和 2 型、 人 
嗜 TT 淋巴 细胞 病毒 2、 反 转录 病毒 和 EB 病毒 。 提 
出 的 理论 是 : 病毒 性 病原 体 的 一 次 侵 人 可 能 会 导致 
易 感人 群 的 免疫 功能 长 期 失调 。 因 此 慢性 EB 病毒 
感染 引起 了 人 们 的 高 度 关注 。 急 性 传染 性 单 核 细 胞 
增多 症 后 一 种 持续 的 疾病 状态 似乎 也 会 引起 CFS 的 
流行 。 这 种 联系 的 依据 是 : 有 EB 病毒 感染 的 血清 
标志 物 。 最 近 的 研究 表明 ，CFS 患者 的 EB 病毒 血 
清 阳 性 率 与 正常 人 之 间 无 显著 差异 。 现 在 看 来 ，EB 
病毒 或 其 他 病毒 似乎 不 太 可 能 是 苦 苦 寻求 的 CFS 的 
病原 体 。 


慢性 莱 妈 病 和 其 他 感染 


关于 莱 姆 病 螺旋 体 是 CFS 病原 体 的 初始 兴奋 已 
经 消退 。 如 果 病 毒 是 病原 体 ， 研 究 人 员 很 难 确定 其 
确切 的 病因 关联 。 这 种 情况 在 其 他 病原 体 时 也 一 样 ， 
和 包括 流产 布 鲁 杆菌 、 弯 曲 杆 菌 属 、 肺 炎 支 原 体 和 鼠 
弓形 虫 。 
免疫 系统 功能 失调 


文献 已 证 明了 一 些 免 疫 系 统 异 常 ， 包 括 外 周 淋 
巴 细胞 减少 、 分 列 原 引起 的 淋巴 细胞 增生 减少 、 辅 
助 性 TT 淋巴 细胞 和 抑制 性 下 淋巴 细胞 的 数目 异常 、 
杀伤 细胞 活性 受 损 、 迟 发 型 皮肤 试验 敏感 性 受 损 、 
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IgG 亚 型 缺乏 以 及 单 核 细胞 导致 的 干扰 素 a 过 量 产 
生 。 研 究 还 没有 得 出 一 致 和 可 重复 的 结果 ， 还 需要 
更 多 数据 来 证 实 它们 之 间 的 特殊 关联 。 


心理 因素 


一 些 研 究 表明 ，CFS 患者 中 有 精神 障碍 或 精 
神 症状 史 者 (BEMIR, HERE A RR) 占 
42% ~ 82%. JOR PTE ba CFS 患者 特别 值得 
注意 ， 因 为 他 们 会 引起 何 为 原 发 ， 何 为 继 发 的 争论 ; 
即 抑郁 是 CFS 综合 征 的 临床 表现 还 是 原因 。 另 一 个 
根本 的 问题 是 : 精神 障碍 是 否 能 引起 可 以 察觉 的 免 
疫 系统 调节 障碍 和 损害 。 


临床 表现 


基于 各 国 研究 者 达成 的 共识 ， 已 形成 了 一 个 最 
新 的 CFS 的 案例 定义 。 在 CFS 的 确切 定义 仍然 县 
而 未 决 的 情况 下 ， 为 了 使 人 们 更 好 地 理解 CFS 的 病 
因 和 发 病 机 制 ， 这 不 失 为 一 种 为 人 们 提供 一 种 工作 
定义 的 新 尝试 。 框 6-1 列 出 了 CFS 的 诊断 标准 。 

图 6-1 显示 了 CFS 的 临床 症状 ， 它 们 是 相互 重 
短 的 ， 并 且 都 有 明显 的 抑郁 和 焦虑 。 大 部 分 CFS 患 
者 以 前 有 重度 抑郁 病史 的 事实 使 临床 诊断 进一步 复 
杂 化 。 对 于 那些 既 符合 CFS 诊断 标准 又 符合 重度 抑 
郁 诊 断 标准 的 患者 ， 两 种 疾病 通常 是 同时 发 生 的 。 
尽管 两 者 之 间 存 在 很 强 的 关联 ， 半 数 以 上 诊断 为 
CFS 的 患者 不 能 根据 重度 抑郁 的 诊断 标准 进行 有 效 
的 分 类 。 除 了 抑郁 之 外 ， 对 焦虑 作为 一 种 基础 疾病 
的 考虑 仍 不 能 完全 解释 许多 CFS 患者 存在 的 症状 。 

大 部 分 患者 没有 确切 的 体检 异常 ， 至 少 没 有 特 
异性 的 异常 。 一 些 患 者 有 低热 (37.6C ~ 38.60). 
另 一 些 人 有 非 渗 出 性 咽炎 ， 伴 有 可 触及 的 或 有 触 痛 
的 颈 部 淋巴 结 ， 也 可 有 腋窝 淋巴 结 肿 大 。 


鉴别 诊断 

以 疲劳 为 症状 的 疾病 包括 贫血 、 甲 状 腺 功能 减 
iB. Addison 病 、 慢 性 肝病 、 高 钙 血 症 、 低 心 输出 
量 综合 征 、 神 经 肌肉 疾病 、 睡 眠 障碍 及 抑郁 症 。 


诊断 方法 
诊断 主要 依赖 于 详细 的 病史 分 析 。 考 虑 到 缺乏 
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纳入 标准 
持续 6 个 月 以 上 的 医学 及 临床 评估 痢 无 法 解释 的 疲劳 ， 即 ; 
新 发 生 的 ( 非 终身 ) 

不 是 由 正在 从 事 的 劳动 引起 的 

休息 不 能 使 其 明显 缓解 

引起 患者 活动 能 力 实质 性 下 降 

至 少 包括 以 下 四 项 症状 : 

记忆 力 减弱 

pst 

淋巴 结 触 痛 

肌肉 疼痛 

关节 痛 

头痛 

睡 慑 后 不 能 恢复 精力 

劳累 后 肌 痛 超过 24 小 时 
排除 标准 

有 活动 性 的 、 无 法 绥 解 或 疑似 疾病 
精神 病 性 、 人 忧郁 性 或 双 相 性 抑郁 症 (不 是 单纯 的 重度 抑 者 ) 


厌食 及 神经 性 贪 食 症 

酒精 及 其 他 物质 滥用 

FRE SE 

From Fakuda K, Straus SE, Hickie I, et al: The chronic fatigue 
syndrome: A comprehensive approach to its definition and study. 
Ann Intern Med 121:953, 1994. 





特异 性 和 敏感 性 高 的 实验 室 检查 和 似 然 比 ， 总 体 上 
实验 室 检查 对 诊断 帮助 不 大 ， 但 实验 富 检 查 可 以 用 
来 排除 其 他 出 现 疲劳 症状 的 疾病 。 抑 都 症 是 一 种 特 
别 难以 排除 的 疾病 。 建 议 做 的 实验 室 检查 包括 : 完 
全 血细胞 计数 、 血沉 . 电解 质 , P5, 磷 及 血 肌 酬 测定 、 
尿 液 分 析 、 血 糖 测定 、 肝 功能 检查 、 促 甲状 腺 激素 
和 肌 酸 激酶 测定 。 对 于 有 严重 关节 痛 和 肌 痛 的 患者 
应 检查 抗 核 抗体 及 类 风湿 因子 。 为 除外 肾上腺 功能 
不 全 ， 应 考虑 检测 早晚 皮质 醇 水 平 。 应 评估 潜在 的 
睡眠 障碍 ， 特 别 是 对 有 白天 嗜睡 证 据 的 患者 。 不 建 
议 行 EB 病毒 抗体 及 肠 道 病毒 的 检测 。 同 样 ， 由 于 
结果 的 多 样 性 ， 免 疫 功 能 检查 无 诊断 价值 。 基 本 方 
法 是 首先 排除 引起 疲劳 的 其 他 原因 ， 如 免 过 早 作 出 
CFS 诊断 。 


处 理 和 治疗 


一 般 来 说 ， 治 疗 的 目的 是 提供 情感 支持 、 减 轻 
病人 的 症状 及 各 方面 的 压力 ， 避 免 病人 受到 一 系列 
未 经 评估 和 证 明 的 治疗 方法 的 危害 。 考 虑 到 没有 明 
确 的 病原 学 ， 治 疗 重点 是 改善 症状 。 承 认 患 者 的 症 
状 和 失 能 的 “真实 ”性 是 关键 的 第 一 步 。 经 过 几 次 
就 诊 后 ，CFS 患者 会 认识 到 现代 医学 还 不 能 曾 明 他 
们 所 患 的 疾病 ， 他 们 经 常 询问 自己 是 否 真 的 有 病 。 
讨论 可 能 存在 的 焦虑 或 抑郁 常会 引起 患者 敌意 ， 因 
为 这 类 诊断 常常 意味 着 患者 人 格 脆弱 和 低下 ， 而 且 


实际 上 不 是 “真实 ”性 疾病 。 值 得 强调 的 一 点 是 ， 


在 对 病因 没有 充分 了 解 的 情况 下 ， 医 患 双 方 都 必须 
查找 各 种 可 能 的 病因 ， 而 且 无 论 是 什么 病因 ， 重 点 
都 是 改善 症状 。 这 就 要 求 他 们 抛弃 二 元 论 模 式 ， 接 
受 在 每 一 种 疾病 过 程 中 精神 和 躯体 是 不 能 分 离 的 。 
在 得 到 “不 是 你 头脑 有 病 ” 的 保证 后 ， 患 者 非常 愿 
意 接受 抑郁 和 焦虑 是 疾病 组 成 部 分 的 观点 。 他 们 也 
愿意 接受 因为 病因 复杂 ,因而 没有 快速 的 诊疗 方法 。 


景 佳 治疗 


由 于 大 部 分 病例 没有 明确 的 病因 ， 所 以 治疗 必 
须 个 体 化 。 有 必要 向 患者 及 家 属 提供 关于 疾病 性 质 
的 宣教 材料 。 同 时 应 避免 关于 患者 病因 学 的 无 益 争 
论 。 对 确诊 的 抑郁 症 和 焦虑 症 患者 必须 给 予 抗 抑 帮 
药物 治疗 。 有 抗 焦 虑 作用 的 5- 羟色胺 再 摄取 抑制 
剂 党 有 效 。 这 些 药物 有 助 于 诊疗 可 加 重 疲劳 的 失眠 。 
医生 应 该 鼓励 病人 回 到 正常 的 生活 状态 ,保持 体力 
活动 。 锯 炼 计划 应 逐渐 加 大 强度 ， 让 病人 说 出 什么 
能 耐 受 ， 什 么 不 能 耐 受 。 人 迫使 病人 做 不 能 耐 受 的 外 
炼 会 影响 病人 恢复 能 力 的 自信 心 ， 破 坏 医 患 关系 。 
一 些 研究 表明 ， 由 技术 精湛 的 治疗 师 进 行 的 长 时 间 
的 认 知 行为 疗法 能 培养 患者 应 对 慢性 疾病 的 技能 . 
支持 性 的 心理 疗法 能 恢复 病人 的 自信 和 自尊 。 


避免 治疗 错误 


无 确切 证 据 证 明 静 脉 或 口服 抗生素 、 抗 病毒 药 
或 肌肉 或 静脉 注射 7- 球 蛋 白 有 效 。 一 直 以 来 令 人 
担心 的 是 ， 这 些 治疗 会 引起 医 源 性 并 发 症 ， 包括 肾 
功能 不 全 、 血 液 传染 和 过 敏 性 反应 。 

医 患 之 间 对 发 病 机 制 及 治疗 方案 的 不 同 观点 通 
常会 妨碍 治疗 。 患 者 及 家 属 基于 文献 、 网 上 信息 及 
自助 组 织 的 信息 可 能 坚持 自己 的 观点 。 当 医生 必须 
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图 6-1 ”慢性 疲劳 综合 : 体征 和 症状 。 
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对 CFS 做 出 明确 诊断 并 在 帮助 患者 与 避免 自 证 CFS ”预后 

是 不 治之 症 预言 之 间 制 列 时 ， 分 歧 即 产生 了 。 医 生 

不 能 立即 和 否定 患者 这 些 领域 中 的 任何 观点 ， 必 须 专 目前 的 文献 没有 提供 关于 预后 的 可 靠 信息 。 然 

门 留 出 时 间 与 病人 及 其 家 属 进行 长 时 间 的 讨论 。 这 而 患者 的 预后 差异 很 大 。 病 情 似乎 每 天 都 有 变化 ， 

种 “特定 时 间 ” 是 应 对 CFS 患者 处 置 中 挑战 的 众多 ”病情 好 转 后 失 能 可 再 次 复发 。 疾 病 的 病程 也 不 同 ， 

需求 之 一 ， 同 时 防止 了 医生 回避 患者 。 从 1 一 5 年 或 更 长 时 间 不 等 。26% 一 57% 的 病人 在 
随访 期 内 症状 缓解 或 康复 。 患 病 的 危险 很 高 ， 尤 其 
是 在 疾病 不 确定 的 患者 。 相 反 死 亡 率 很 低 。 由 病人 
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及 其 医师 进行 的 各 种 无 益 尝试 【即使 没有 任何 数据 
支持 ) 导致 的 医 源 性 疾病 是 主要 危险 。 当 患者 坚持 
认为 只 有 器 质 性 疾病 才能 解释 其 症状 且 不 接受 代表 
A Aj 9 CU -心理 联系 的 生物 - 社会 - 心理 疾病 模 
式 时 ， 他 们 的 处 境 更 粮 。 坚 持 身 体 疾病 和 精神 疾病 
分 开 提 供 的 医疗 服务 体系 也 会 使 患者 的 处 境 更 为 艰 
难 ， 实 际 上 也 深化 了 二 元 论 方法 。 由 于 病人 排斥 心 
理疗 法 ， 可 能 缓解 他 们 的 病情 的 治疗 受到 极 大 的 限 
制 。 不 幸 的 是 ， 过 到 这 种 患者 时 ， 即 使 是 经 过 特殊 
训练 和 经 验 丰富 的 医师 ， 也 不 会 反对 二 元 论 观点 。 


从 “慢性 疲劳 综合 征 ” 这 个 高 度 的 概括 性 术 
语 一 一 包含 异 质 性 极 高 的 患者 人 
同 质 性 更 强 的 人 群 或 多 个 人 群 转移 的 需要 仍 是 问 
题 的 关键 。 同 其 他 医学 尚 不 能 解释 的 综合 征 一 样 ， 
CFS 提醒 我 们 ， 现 行 的 疾病 分 类 模式 乖 承 了 精神 - 
驱 体 分 离 的 二 元 论 ， 导 致 了 相当 多 的 患者 不 能 得 到 
适当 的 治疗 。 围 绕 着 CFS 的 宣传 已 使 病人 、 医 生 和 
研究 投资 者 更 多 地 转向 生物 心理 社会 医学 模式 。 在 
CFS 的 明确 病因 确立 之 前 ， 没 有 其 他 的 选择 。 需 要 
进行 更 深层 次 的 研究 以 揭示 潜在 的 发 病 机 制 ， 探 讨 
跨越 精神 - 心理 分 界线 的 疾病 分 类 法 。 





(R 洁 译 刘 g KR) 
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中 毒 与 用 药 过 量 


引言 





故意 用 药 过 量 是 自杀 成 人 最 常见 的 导致 住院 及 死亡 的 中 毒 原因 。6 岁 以 下 儿童 在 家 中 摄 入 有 毒物 质 占 
报道 的 中 毒 事件 的 大 多 数 ， 但 死亡 率 很 低 。 在 过 去 的 十 年 里 ， 用 药 过 量 的 发 病 率 已 增长 了 2 倍 ， 特 别 是 在 
青少年 和 老年 人 口中 。 其 他 中 毒 情况 包括 胃 肠 外 药物 滥用 、 化 学 药品 接触 、 药 物 相 互 作 用 以 及 有 毒 动物 咬 
伤 ( 整 刺 毒 作用 )。 中 毒 诊断 需要 识别 中 毒 综合 征 ， 并 适当 应 用 实验 室 检查 。 尽 管 大 多 数 中 毒 的 治疗 都 是 支 
持 治疗 ， 但 对 某 些 中毒 可 能 需要 应 用 毒物 清除 法 和 解毒 药 进行 特殊 治疗 。 


病因 和 发 病 机 制 


随 着 清洁 用 品 、 化 妆 品 及 植物 制剂 的 增多 ， 药 
物 制剂 的 中 毒 丑 有 发 生 ， 特 别 是 镇 痛 药 和 非处方药 
物 的 中 毒 。 直 接 摄 和 人 是 最 常见 的 暴露 途径 ， 但 毒物 
也 可 通过 皮肤 接触 、 呼 吸 道 吸入 、 笑 膜 侵 人 、 注 身 
或 有 毒 动物 咬 伤 ( 整 刺 毒 作用 ) 等 途径 进入 。 

中 毒 的 机 制 因 毒物 种 类 不 同 而 不 同 。 中 毒 效应 
可 能 局 限 在 接触 部 位 且 没 有 特异 性 化 学 反应 。 中 毒 
全 身 效应 是 毒物 与 特异 性 臣 器 官 (如 受 体 或 器 官 ) 
相互 作用 的 结果 。 多 数 中 毒 死亡 发 生 在 院 前 ， 通 常 
是 中 枢 神 经 系统 衰竭 或 呼吸 衰竭 的 结果 。 其 他 危及 
生命 的 机 制 的 还 有 心律 失常 、 低 血压 和 器官 坏死 。 


临床 表现 


由 于 中 毒物 质 的 类 别 和 毒素 性 质 不 同 ， 临 床 表 
现 差异 很 大 。 症 状 和 体征 与 毒物 报 入 时 间 、 摄 入 量 
及 同时 摄 人 物质 的 相互 作用 有 关 。 临 床 表现 的 差异 
性 要 求 医生 采集 详尽 的 病史 ,进行 彻底 的 体格 检查 ， 
并 且 在 所 有 具有 无 法 解释 的 生理 状态 突然 改变 的 患 
者 的 鉴别 诊断 中 考虑 可 能 的 毒物 摄 入。 中 毒 患 者 的 
病情 可 以 迅速 恶化 ， 因 而 不 断 重 新 评估 和 密切 监测 
尤为 必要 。 


毒素 摄 人 时 间 的 鉴定 对 诊断 及 治疗 至 关 重 要 
(图 7-1; 彩 图 7-1)。 大 多 数 患者 会 承认 摄 人 的 物质 ; 
但 其 摄 和 人 量 的 准确 性 不 可 靠 是 众所周知 的 。 另 外 ， 
患者 可 能 因为 意识 不 清 无 法 说 出 病史 。 对 摄 人 量 ( 设 
想 瓶 子 是 满 的 ) 以 及 可 能 存在 的 共同 摄 人 物 ， 总 柳 
设想 到 最 坏 的 情况 。 从 家 属 、 朋 友和 院 前 接触 人 员 
那里 得 到 的 相关 病史 常常 是 有 价值 的 。 故 意 用 药 过 
量 比 意外 服药 过 量 的 潜在 死亡 率 更 商 。 

反复 进行 生命 体征 检查 后 ， 要 做 各 系统 的 全 面 
检查 ， 其 目的 是 : (1) 识别 中 毒 症候群 (或 中 毒 综 
合 征 ) 及 中 毒 相 关 并 发 症 (2) 发 现 潜在 疾病 状态 
或 其 他 创伤 ，(3) 密切 监测 治疗 反应 ( 表 7-1 ; 图 
7-2). 

拟 交感 神经 药物 和 抗 胆 碱 能 药物 均 可 以 引起 中 
枢 神 经 系统 兴奋 、 瞳 了 筷 散 大 及 血压 、 脉 率 、 呼 吸 次 
数 和 体温 的 升 高 。 抗 胆 碱 能 药物 与 拟 交感 神经 药物 
的 显著 区 别 是 : 前 者 可 观察 到 皮肤 黏膜 干 煤 ， 肠 鸣 
音 减 少 、 尿 汝 留 、 皮 肤 潮红 和 视力 下 降 ， 拟 胆 碱 能 
药物 中 毒 则 产生 毒 覃 碱 样 和 烟 碱 样 混合 效应 。 毒 章 
碱 样 症状 表现 为 : MERE, WOH. Av MER F 
功能 亢进 及 呕吐 。 烟 碱 样 症状 包括 瞳孔 若 大 、 血 压 
升 高 、 心 动 过 速 、 肌 肉 震 额 或 肌 力 减退 。 当 多 种 毒 
物 混 合 中 毒 时 ， 患 者 临床 症状 可 能 不 典型 。 
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图 7-1 一 些 常见 的 有 毒 植物 。 
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图 7-2 中毒 状态 的 瞳孔 。 
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药 和 其 他 一 些 化 合 物 的 中 毒 


鉴别 诊断 


需要 鉴别 的 疾病 范围 很 广 且 因 临 床 表现 不 同 
而 不 同 。 对 于 出 现 临床 不 能 解释 的 急性 精神 改变 、 
MAEMO BRS, 要 考虑 到 中 毒 的 可 能 。 


诊断 方法 
实验 室 

急救 时 药物 得 查 的 作用 有 限 。 在 知道 可 能 的 
摄 和 信物 时 或 当 鉴 别 结果 影响 患者 的 治疗 时 ， 应 做 特 
异性 药品 检测 。 定 量 检测 对 治疗 可 能 有 帮助 的 特殊 
毒物 包括 : 对 乙酸 氨基 酚 、 羧 基 血 红 和 蛋白 、 地 高 辛 、 
乙醇 、 乙 二 醉 、 甲 醇 、 铁 、 锂 、 高 铁血 红 蛋 白 、 水 
杨 酸 盐 类 和 茶 碱 。 

对 所 有 故意 过 量 服药 的 患者 都 要 常规 得 查 对 乙 
酝 毛 基 酚 ，、 因 为 对 乙 攀 氨基 酚 用 药 过量 经 常 发生 ， 
中 毒 时 无 症状 ， 但 与 可 预防 的 肝 毒 性 相关 。 类 似 的 
得 查 也 可 用 于 阿司匹林 和 乙醇 ， 但 证 据 不 充分 。 阴 
离子 间隙 增 大 或 渗透 压 间 陈 增 大 提示 可 能 存在 特殊 
WO ( 框 7-1)。 

对 乙酰 氨基 酚 中 毒 时 肝 功 能 检查 是 非常 有 益 
的 。 尿 中 检 出 草酸 钙 结晶 通常 与 乙 二 醇 报信 有 关 。 


27-1 毒素 相关 的 化 验 异 党 


酸 中 毒 阴 离子 间隙 增 大 





“BAKED = 测 得 的 滩 透 压 - [2x 钠 离子 (Meg/L) + fij Sj 
(mg/dl) /18 + PRA (mg/dl) 28+ ZEX (mg/dl) /4.3] 。 


«n HL do X 线 检 查 

心电图 检查 很 少 有 特征 性 的 发 现 ， 但 可 识别 并 
发 症 ， 特 别 是 阻 断 钠 离 子 通道 的 毒素 中 毒 。 三 环 类 
抗 抑郁 药 物 过 量 时 ，QRS RAE "3388 REA 
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心律 失常 相关 。 腹 部 放射 线 摄影 偶然 能 够 显示 辐射 
MARTHA (PR. UA. ER, AE, 
肠 糖 衣 片 剂 、 重 金属 )， 但 无 规律 可 循 。 


处 理 和 治疗 


相对 于 特殊 的 解毒 治疗 ， 大 多 数 摄 入 毒物 可 以 
通过 支持 疗法 成 功 治愈 。 开 放 气 道 、 呼 吸 和 循环 支 
持 是 抢救 的 第 一 步 。 通 气 障碍 可 继 发 于 呼吸 抑制 、 
肺 水 肿 、 支 气管 收缩 或 麻痹 。 气 管 搬 管 常常 是 保证 
气 道 通畅 、 改 善 氧 和 状态 、 维 持 通气 功能 的 必要 措 
施 。 低 血压 通常 反映 了 静脉 淤血 ， 而 不 是 心肌 抑制 ; 
因此 ， 初 始 治 疗 包括 静 脉 快速 补液 及 采取 头 低 仰 四 
位 。a- 受 体 阻 滞 是 中 毒 低 血 压 状 态 的 常见 原因 ， 因 
而 提升 收缩 压 首选 去 甲 肾 上 腺 素 。 


A Irae xd dus 


精神 状态 改变 是 最 常见 的 中 毒 并 发 症 。 因 为 许 
多 摄 入 物 都 包含 多 种 毒素 。 如 果 把 精神 状态 改变 单 
纯 归 答 于 乙醇 中 毒 则 会 陷入 误区 。CT 扫描 可 以 提 
示 患 者 有 无 神经 系统 局 部 病灶 或 有 无 颅 内 肿瘤 。 对 
出 现 锅 迷 或 神志 改变 的 患者 应 立即 做 床 旁 血糖 检 
W. BPE 50% 的 葡萄 糖 是 纠正 低 血 糖 最 有 效 的 急救 
方法 。 所 有 营养 不 良 及 醒酒 患者 都 应 给 予 100mg 维 
ER B, 静 注 治疗 。 所 有 病因 不 明 的 昏迷 患者 都 推荐 
给 予 纳 洛 酮 2mg 静 注 。 高 危 的 戒 断 患者 可 给 予 0.4mg 
纳 洛 酮 ,反复 静 注 。 如 果 高 度 怀疑 阿片 类 药物 中 毒 
( 见 前 面 讨论 的 中 毒 综合 征 )， 纳 洛 酮 累计 用 药 量 可 
达 10mg 以 道 转 阿片 类 药物 ( 丙 氧 酚 、 哎 他 佐 辛 、 
可 待 因 ) 效应 。 气 马 西 尼 是 茶 二 氮 草 类 的 持 抗 剂 。 
有 了 酌 酒 史 或 茉 二 氮 吉 兰 - ER A SP do d 
病史 的 患者 出 现 顽固 性 疯 痢 及 室 性 心律 失常 时 ， 治 
疗 用 药 会 变 得 更 加 复杂 。 


表面 毒物 清除 


表面 毒物 清除 要 求 立 即 脱 去 污染 的 衣物 ， 并 用 
大 量 的 清水 冲洗 皮肤 。 应 用 酸性 液 还 是 中 和 剂 没 有 
明确 的 指示 。 必 须 采 取 预 防 措施 保护 看 护 者 以 防 发 
生 继 发 性 污染 。 
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毒素 或 结合 毒素 以 阻止 其 吸收 的 干预 方法 。 吐 根 糖 


浆 是 一 种 催 吐 剂 ， 已 不 再 是 医院 必 备 药品 ， 因 贪 食 
者 的 滥用 ， 已 经 从 市 场 消失 。 由 于 对 大 多 数 报信 毒 
物 者 而 言 疗效 不 可 靠 并 有 潜在 的 并 发 症 ， 经 口腔 或 
鼻腔 的 洗 胃 已 经 很 少 应 用 (图 7-3)。 在 一 些 摄 人 危 
及 生命 的 毒物 不 超过 1 小 时 的 患者 , 洗 胃 或 许 有 益 。 
在 报信 强 碱 和 无 气管 插 管 保护 气 道 的 患者 ， 洗 胃 是 
禁忌 。 洗 胃 时 ， 患 者 取 左 侧 卧 位 ， 头 低位 ， 插 人 一 
根 内 径 粗 大 的 胃 管 (36 ~ 40F)。 确 信和 胃 管 在 胃 内 
之 后 , 抽 吸 胃液 , 注入 300ml 洗 胃 液 , 然后 尽量 排出 ， 
反复 浇 洗 ， 直 至 回收 液 澄 清 。 全 肠 灌 洗 法 需要 多 种 
外 科 肠 道 清洁 方法 ， 放 置 经 鼻 导 符 ， 加 快 毒物 通过 
肠 道 时 间 ， 以 及 减少 毒素 吸收 。 有 证 据 提示 ， 毒 素 
( 铁 、 锂 ) 很 少 吸附 在 木 类 、 密 封 箱 及 持续 释放 物 
质 上 。 全 肠 灌 洗 的 禁忌 证 包括 肠 梗 阻 或 肠 穿 孔 。 活 
性 炭 有 巨大 的 表面 积 ， 因 而 是 强力 毒素 吸附 剂 。 过 
去 多 数 中 毒 都 推荐 使 用 活性 炭 ， 然 而 ， 现 在 其 应 用 
已 限制 在 有 可 能 受益 最 大 的 病例 ( 见 下 文 )。 活 性 
炭 在 由 腐蚀 性 毒物 摄 人 的 患者 会 使 内 镜 检 查 模糊 ， 
不 能 较 好 吸附 钮 、 铁 、 乙 醇 以 及 强酸 和 强 碱 。 活 性 
炭 推 荐 1g/kg 口服 或 骨 管 注入 ， 可 与 导演 药 山梨 醉 
合用 以 减少 便秘 发 生 ， 且 服用 更 容易 。 加 售 给 药 及 
加 大 导 泻 药 用 量 可 能 无 效 。 
促进 消除 

因为 有 效 性 未 能 证 实 以 及 有 潜在 的 容量 负荷 过 
度 问 题 ,强力 利尿 法 已 不 再 推荐 使 用 。 尿 液 碱 化 ( 尿 
pH 值 7 — 8) 可 以 促进 一 些 毒 素 (水 杨 酸 盐 类 、 荣 
BER) 的 排出 。 尿 液 酸化 在 任何 中 毒 中 均 不 推荐 
使 用 ， 因 在 横 纹 肌 溶解 的 患者 可 能 加 重 肾 衰 将。 透 
析 只 对 水 深 性 的 、 分 布 容积 低 的 以 及 蛋白 结合 能 力 
低 的 有 限 毒素 ( 葵 丙 胺 类 、 水 合 氧 醛 、 乙 二 醇 、 锂 、 
HAE EEEE, KARIKA) 有 效 。 是 否 
进行 血液 透析 则 根据 血清 毒素 浓度 、 支 持 治 疗 下 损 
害 程 度 及 肾 衰竭 表现 和 其 他 并 存 病 来 定 。 


解毒 药 


只 有 很 少 的 中 毒 有 特异 性 解毒 药 疗 法 ; 然 
而 ， 有 一 些 毒 素 通过 解毒 药 治疗 能 够 挽救 生命 CE 
7-2)。 解 毒药 的 半衰期 可 能 较 毒 素 的 短 ， 需 要 重复 
给 药 或 注射 (如 纳 洛 酮 治疗 美沙 酮 用 药 过 量 ) 。 
资源 管理 


地 区 毒物 咨询 中 心 通常 可 以 24 小 时 咨询 。 一 


图 7-3 HRA: 专业 装置 。 


/ 


Y 形 管 

洗 因 被 认为 只 有 对 那些 威胁 呀 者 

生命 的 摄 人 不 十 过 1 小 时 的 中 毒 A 
AGM. BAE r PN 
管 是 首选 的 方法 NS 


线 专家 通常 是 有 经 验 的 护士 ， 但 毒物 专家 常常 可 以 
随 叫 随 到 ， 以 协助 诊治 复杂 的 中 毒 。 "REMISIT JE 
多 数 急诊 科 可 用 的 在 线 计算 机 数据 库 。 某 些 毒 素 如 
对 乙酰 氨基 酚 有 列 线 图 解 ， 然 而 ， 特 定 的 标准 ， 如 
准确 的 中 毒 时间 、 单 一 的 毒物 摄 人 以 及 绥 释 配方 的 
缺失 ， 必 须 与 它们 相符 才能 临床 应 用 。 尽 早 给 予 N- 
乙酰 半 胱 氨 酸 ， 可 以 挽救 对 乙酰 氨基 酚 用 药 过 最 者 
的 生命 。 


最 佳 治疗 


毒 理学 文献 仍然 主要 是 案例 库 。 然 而 ， 一 些 新 
近 的 临床 研究 已 经 改变 了 对 中 毒 患 者 的 治疗 ， 特 别 
是 对 疗效 可 疑 的 胃 部 毒物 清除 法 。 曾 经 认为 适用 的 
洗 骨 ， 现 在 已 极 少 应 用 。 对 中 毒 患者 已 不 再 常规 扒 
荐 活性 炭 治 疗 ， 其 应 用 应 限制 在 那些 临床 可 能 受益 
的 病例 ， 诸 如 摄食 毒物 后 早期 就 诊 或 者 药物 排 空 延 
迟 的 患者 〈 抗 胆 碱 能 、 阿 片 类 或 持续 释放 的 药物 )。 


7 中 毒 与 用 药 过 量 






N- 乙酰 半 胱 氨 酸 
FPIK c cu 
Mts), WEAS do ERE 
阿托品 、 解 磷 定 

所 化 物 解毒 包 
eA 

氧气 

羊 地 高 六 抗体 Fab 片段 
乙醇 、4- Eto 
静脉 钙 剂 、 镁 剂 

HP UM on 

静脉 维生素 B, 
ERA 

乙醇、4- Fl eos 
ipa ds 

Sif. "dl 
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全 肠 道 灌 洗 法 对 严重 的 锂 或 金属 中 毒 可 能 有 用 ， 可 
能 有 助 于 促进 毒物 从 胃 肠 黏膜 皱 袍 中 成 团 排除 。 

在 一 些 情况 下 ， 特 异性 解毒 药 和 血液 透析 这 些 
特殊 疗法 可 以 挽救 生命 ， 但 大 多 数 中 毒 只 能 采取 支 
持 治疗 ,保持 气 道 通 晤 及 维持 循环 功能 。 


避免 治疗 错误 


毒物 学 筛 查 很 少 能 够 指导 患者 的 治疗 和 处 理 。 
许多 报 和 人 毒物 无 法 筛 查 ， 多 数 筛 查 试验 可 出 现 假 阳 
性 或 假 阴 性 结果 。 不 推荐 所 有 中 毒 病例 进行 常规 毒 
物 筛 查 。 更 确切 地 说 ， 应 在 临床 怀疑 的 基础 上 做 个 
别 药物 的 浓度 化 验 。 对 大 多 数 故 意 用 药 过 量 的 成 人 
来 说 ， 对 乙酰 氨基 酚 是 应 该 常规 算 查 的 特殊 药物 之 
一 ， 因 其 中 毒 频率 较 高 、 临 床 症状 经 常 延迟 出 现 且 
治疗 可 能 会 改变 预后 。 对 于 出 现 轻微 症状 的 患者 ， 
6 个 小 时 的 观察 时 间 通 常 足够 ， 然 而 ， 组 释 剂 需要 
进行 更 长 时 间 的 监控 和 住院 。 


Fab 片段 解毒 药 是 特异 性 药物 抗体 片段 ， 可 通 
过 与 药物 或 蛋白 抗原 结合 阻止 毒性 ， 然 后 毒素 抗体 
可 从 尿 中 排出 。 地 高 六 和 响尾蛇 科 蛇 毒 中 毒 已 有 
Fab 片段 疗法 ， 目 前 还 在 研发 其 他 多 种 毒素 的 解毒 
药 。 乙 醇 脱 氧 酶 抑制 剂 、4- 甲 基 吡 哗 (4-MP) 是 
甲醇 和 1,2- 亚 乙 基 二 醇 中 毒 的 解毒 药 。 它 不 像 传统 
的 乙醇 疗法 那样 引起 镇 静 状 态 。 致 幻觉 药物 ， 如 迷 
幻 药 和 Y- 羟基 丁 酸 盐 ， 对 中 毒 的 识别 及 处 理 提出 了 
新 的 挑战 。 传 统 中 药 疗 法 也 可 能 发 生 严 重 的 毒性 反 
应 ， 应 用 现 有 的 数据 库 可 以 协助 此 类 中 毒 的 诊治 。 
对 于 化 学 战争 和 恐怖 活动 引发 大 规模 的 中 毒 事件 需 
要 提高 灾害 防备 意识 。 


( 王 剑 利 i 徐 继 波 校 ) 
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在 诊所 、 内 科 和 急诊 科 就 诊 的 门诊 患者 中 ， 咽 炎 患 者 占 1% - 2%。 其 中 10% ~ 20% 的 病例 是 由 A 组 B- 溶 
血性 链球 菌 感 染 引 起 的 ( group A p-hemolytic streptococcus, GABHS ) 。 在 日 党 临床 工作 中 ， 咽 炎 诊断 及 


治疗 仍 是 临床 医生 的 首要 任务 。 


病因 和 发 病 机 制 


引起 咽炎 的 最 主要 的 呼吸 道 病毒 为 腺 病毒 和 鼻 
病毒 。 咽 炎 也 可 见于 部 分 急性 传染 性 单 核 细胞 增多 
症 的 患者 中 ， 主 要 见于 青少年 和 青 壮 年 。 其 他 引起 
咽炎 的 病原 体 主要 包括 HIV 急性 感染 、 单 纯 疱 疹 病 
毒 和 柯 萨 奇 病毒 。 

在 急诊 科 和 急救 的 咽炎 患者 中 ， 最 重要 的 常 
见 病 原 体 是 GABHS 和 化 胺 性 链球 菌 ， 尤 其 是 在 冬 
天 。 病 原 体 通过 咽炎 患者 和 无 症状 的 鼻 咽 炎 病 原 携 
带 者 的 飞 沫 传播 。 这 些 病原 体能 够 释放 出 多 种 酶 ， 
包括 链球 菌 洲 血 素 、 链 激酶 、 脱 氧 核糖 核酸 和 透明 
质 酚 酶 ， 这 些 酶 能 够 加 强 病 原 体 对 组 织 的 直接 侵入 。 
GABHS 也 能 释放 外 毒素 ， 其 在 猩红热 和 链球 菌 中 
毒性 休克 综合 征 的 发 病 机 制 中 起 关键 作用 。 其 他 C 
组 和 G 组 链球 菌 ， 尽 管 不 会 像 GABHS 感染 那样 产 
生 并 发 症 ， 但 同样 也 会 引起 咽炎 。 


临床 表现 


尽管 没有 单一 的 临床 检查 能 可 车 地 区 分 是 病毒 
还 是 GABHS 感染 引起 的 咽炎 ， 但 结合 临床 发 现 和 
实验 室 检查 结果 通常 能 够 做 出 合理 的 治疗 决策 。 下 
面 四 个 临床 特征 常见 于 由 GABHS 引起 的 咽炎 : 

e 发 热 史 

© 扁桃 体腔 性 分 泌 物 


e 颈 前 淋巴 结 肿 大 

© 无 咳 喇 症状 

临床 上 制定 了 根据 四 个 临床 特征 有 效 评估 咽 痛 
患者 是 否 为 GABHS 感染 引起 的 咽炎 的 评分 表 CL 
诊断 方法 )。 


链球 菌 性 咽炎 的 并 发 症 


链球 菌 性 啊 炎 的 并 发 症 分 为 化 脓 性 和 非 化 脓 
性 。 


4G) th HR fe 


虽然 化 脓 性 并 发 症 如 遍 桃 体 周围 脓肿 和 咽 后 脓 
肿 的 发 生 率 仅 有 1% — 29, IHOTa Dos 
以 积极 治疗 ， 以 避免 发 展 为 重病 甚至 死亡 。 发 热 和 
全 身 毒性 症状 严重 且 典 型 。 疼 痛 常 严重 至 患者 不 能 
进食 流 食 而 导致 脱水 。 扁 桃 体 周 用 脓肿 多 表现 为 : 
声音 变 得 含混 不 清 、 碧 肚 马 肿胀 和 扁桃 体 向 中 线 移 
位 (图 8-1 ; 彩 图 8-1)。 伴 有 休克 的 链球 菌 感 染 少 
见 ， 但 却 是 咽 部 GABHS 感染 最 严重 的 并 发 症 。 对 
GABHS 咽炎 早期 行 抗生素 治疗 可 以 减少 并 发 症 的 
发 生 。 

Weve RR F BRE (UL 16 章 ， 图 16-1) 是 指 其 他 
曙 旁 间 际 的 感染 ， 包 括 颌 下 腺 、 舌 下 腺 和 和 颌 下 间隙 。 
有 些 为 多 种 微生物 混合 感染 ， 有 些 为 外 源 性 异物 所 
致 或 与 口腔 卫生 不 良 有 关 。 在 成 人 ， 虽然 GABHS 
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或 流感 嗜 血 杆菌 感染 引起 的 会 厌 炎 少见 ， 但 却 进展 
快 且 常 导致 气 道 阻 寄 。 如 发 生 阻塞 ， 应 紧急 转 往 耳 
鼻 喉 科 就 诊 。 

猩红热 多 见于 儿童 ， 常 与 GABHS 释放 的 毒素 
HX; GPM, RAMA WAAR, 面色 红 伴 
OREA., PREP. 通常 是 自 限 性 的 。 


非 化 月 性 并 发 症 


急性 风湿 热 是 链球 菌 性 咽炎 的 非 化 脓 性 并 发 
症 中 最 严重 的 ， 抗生素 可 使 其 风险 降低 2/3 以 上 。 
然而 ， 考 虑 到 在 发 达 国 家 中 急性 风湿 热 的 绝对 风险 
很 低 ， 单 独 应 用 抗生素 预防 风湿 热 仍 存在 争议 。 另 
一 种 严重 的 非 化 脓 性 并 发 症 是 链球 菌 性 肾 小 球 肾 
炎 ， 尽 管 它 有 自 限 性 ， 但 发 生 后 仍 很 严重 。 目 前 仍 
不 知道 抗生素 治疗 GABHS 是 否 能 降低 咽炎 并 发 症 
的 风险 。 


鉴别 诊断 


咽炎 可 以 由 口 虽 部 的 念珠 苗 感 染 (向 口疮 ) 引 
起 ， 尤 其 是 在 免疫 功能 低下 的 宿主 和 那些 应 用 广 谱 
抗生素 和 皮质 激素 (全 身 和 吸入) 的 人 。 (RIEN 
双 球 菌 能 通过 口交 引起 咽炎 。 尽 管 很 少 诊断 ， 其 他 
引起 喝 炎 的 病原 体 包括 肺炎 支原体 、 肺 炎 衣 原 体 、 
HETEM MELA ( 原 发 或 继 发 )、 小 肠 结 肠炎 耶 尔 森 菌 
和 梭 形 杆菌 。 某 些 螺旋 体 和 厌 氧 菌 能 够 引起 带 有 恶 
臭 的 膜 性 咽炎 ， 如 溃疡 膜 性 咽炎 。 由 白喉 棒状 杆菌 
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灰色 伪 腊 和 斑点 ,需要 迅速 作出 诊断 并 给 予 治疗 CL 
图 8-1 ， 彩 图 8-1)。 暴 发 性 疫情 多 发 生 在 未 免疫 的 
人 群 。 咽 炎 也 可 以 是 急性 反 转 录 病 毒 综合 征 的 一 部 
分 ， 伴 有 发 热 、 关 节育 和 淋巴 结 炎 ， 主 要 与 HIV 感 
染 有 关 。 


诊断 方法 


A 8-1 给 出 了 咽炎 诊断 的 循 证 依据 和 治疗 方法 。 
在 普通 门诊 , GABHS 型 咽炎 的 发 病 率 约 为 10% ( 验 
前 概率 )。 在 急诊 科 ， 发 病 率 约 为 20%。 可 用 评分 
表 评 估 链 球菌 感染 的 验 前 概率 。 评 分 表 中 每 个 临床 
特征 赋值 1 分 : 发 热 虫 、 馈 桃 体腔 性 分 洲 物 、 颈 前 
淋巴 结 肿 大 和 无 咳嗽 症状 。 


实验 室 检 查 项 目 


实验 室 抗 原 检测 的 敏感 性 约 为 85 免 ， 特 异性 约 
为 9 名。 快速 的 抗原 检测 结果 使 诊断 的 准确 性 超过 
了 单独 临床 评估 。 由 人 参 比 实验 室 完 成 的 咽 拭 子 培养 
其 敏感 性 达 90 免 ， 而 特异 性 接近 99 旬 。 阴 性 抗原 检 
测 结果 是 否 需要 培养 证 实 还 存在 争议 。 美 国 传染 病 
学 会 推荐 进行 培养 证 实 ， 而 美国 医师 学 会 提出 了 几 
种 处 理 意 见 ， 包 括 对 得 分 在 3 — 4 分 的 患者 进行 经 
验 性 治疗 。 一 个 折 中 的 方案 是 ， 当 临床 链球 菌 感 染 
的 疑似 程度 较 高 (如 得 分 为 3 分 ) 且 初 始 抗原 检测 
为 阴性 时 ， 应 进行 咽 拭 子 培养 以 明确 诊断 。 
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表 8-1 建议 对 咽炎 患者 的 以 办 公 室 为 基础 的 方法 


Centor 分 数 ” 


链球 菌 感 染 后 测试 的 概率 (%) TAK 

支持 治疗 

支持 治疗 

积极 的 抗原 检测 ， 抗 生 素 治 疗 

积极 的 经 验 性 抗生素 或 抗原 检测 ， 抗 生 素 治疗 
经 验 性 抗生素 治疗 


“Centor 得 分 是 通过 为 下 述 临床 所 见 分 配 1 点 获得 的 : 发热 史 、 扁 桃 体 分 泌 物 、 前 颈 部 淋巴 结 肿 大 、 无 咳嗽 。 注 意 ， 在 急诊 科 测 试 后 





的 概率 会 增高 (OS 1 倍 )。 


处 理 和 治疗 


虽然 指南 各 有 不 同 ， 但 常 建议 对 急性 咽炎 和 得 
分 为 4 分 及 得 分 适中 (2 ~ 3 分 ) 和 快速 抗原 检测 
阳性 ( 见 表 8-1) 的 患者 给 予 经 验 性 抗生素 。 对 在 
家 接触 过 确切 的 现 症 链球 菌 感染 者 及 有 风湿 热 病 史 
的 患者 ， 使 用 抗生素 的 标准 应 降低 。 


合理 抗生素 治疗 


虽然 头孢 类 菌 素 对 儿童 患者 的 治愈 率 很 高 ， 但 
青霉素 仍然 是 成 年 人 治疗 的 首选 抗生素 。 青 霉 素 V 
静脉 注射 S00mg ,每 日 3 次 ,连用 10 天 ,可 缩短 病程 。 
当 不 能 坚持 用 药 时 ， 苹 星 青 霉 素 肌 注 也 很 有 效 ， 尽 
管 过 敏 反应 的 风险 较 高 。 对 青霉素 过 敏 的 患者 ， 可 
换 用 红 霉 素 、 阿 奇 霉 素 、 克 拉 霉 素 、 克 林 霉 素 或 口 
服 头孢 菌 素 。 

LE T FF 

尽管 病因 不 同 ， 咽 炎 患 者 的 疼痛 症状 都 需要 及 
时 解除 。 对 乙酰 氨基 柄 、 了 阿司匹林 和 非 省 体 抗 炎 药 
在 减轻 症状 方面 的 作用 相似 。 目 前 有 限 的 证 据 支持 
诸如 使 用 皮质 激素 等 其 他 疗法 的 效果 。 至 少 有 一 个 
小 样本 研究 表明 ， 给 予 口服 地 塞 米 松 可 缩短 儿童 中 、 
重度 咽炎 症状 的 持续 时 间 。 然 而 ， 目 前 没有 证 据 支 
持 常 规 使 用 这 些 药物 治疗 成 人 咽炎 。 


避免 治疗 错误 


采用 表 8-1 提供 的 治疗 流程 应 既 能 减少 病毒 性 
咽炎 的 过 度 治疗 ， 又 能 避免 GABHS 感染 治疗 不 充 
分 。 并 发 症 (如 扁桃 体 周围 脓肿 或 咽 后 脓肿 ) 的 发 
生 保持 警惕 是 非常 重要 的 。 


考虑 到 抗生素 治疗 GABHS 相关 咽炎 的 总 体 效 
益 低 ， 有 关 鉴 别处 于 并 发 症 高 危 和 低 危 人 群 的 研究 
有 助 于 估计 一 些 情 况 下 的 治疗 益处 。 在 发 展 中 国家 
及 发 达 国 家 中 拥挤 或 经 济 萧条 地 区 进行 的 预后 研究 ， 
也 有 助 于 确定 在 这 些 人 群 中 发 生 GABHS 并 发 症 的 
风险 。 采 用 严格 定义 的 、 以 患者 为 中 心 的 结果 测定 
的 研究 ， 包 括 确认 严重 程度 及 症状 持续 时 间 ， 可 能 
有 助 于 评估 抗生素 治疗 链球 菌 咽炎 的 真实 受益 程度 。 


(5 od B&H B) 
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引言 





鼻窦 炎 的 特征 是 上 癸 罕 和 筛 罕 发 炎 ， 在 美国 ， 每 年 因 鼻 窦 炎 在 门诊 就 诊 的 患者 达 2500 万 。 在 医生 开 抗 
生 素 处 方 的 原因 中 位 居 第 五 位 。 在 实际 工作 中 ， 鼻 炎 和 鼻塞 炎 是 等 同 的 ， 但 现在 许多 专家 倾向 于 后 者 ， 因 


为 鼻腔 结构 是 延续 的 ， 鼻 赛 炎 总 是 伴 有 鼻炎 。 


病原 和 发 病 机 制 


持续 的 黏液 纤毛 清除 保证 了 鼻 宇 的 正常 无 菌 状 
态 。 很 多 种 生理 和 解剖 异常 都 可 能 引起 瞄 道 窦 口 复 
合 区 的 引流 障碍 ， 该 区 域 是 瞄 窦 引流 到 中 内 道 的 共 
同 通道 。 这 种 机 制 被 认为 是 大 多 数 急 、 慢 性 细菌 性 
鼻窦 炎 的 共同 发 病 机 制 (图 9-1)。 虽 然 病 毒性 上 呼 
吸 道 感染 是 最 常见 的 诱因 ， 但 过 敏和 血管 舒 缩 性 典 
炎 也 能 诱发 细菌 性 鼻窦 炎 。 在 发 病 中 可 能 起 作用 的 
因素 包括 :鼻中隔 偏 曲 和 鼻甲 肥大 ， 笛 甲骨 充气 OR 
甲 大 泡 )。 由 息肉 所 引起 的 和 锚 罕 悍 性 炎症 可 能 导致 
更 多 感染 。 异 物 ， 如 重症 的 住院 患者 使 用 的 鼻 导 管 
和 鼻饲 管 ， 也 是 致 病因 素 。 

吸烟 和 某 些 鼻 内 用 药 会 损害 鼻 纤 毛 运动 而 诱发 
鼻窦 炎 。 这 些 情况 可 能 都 会 增加 罕 口 水 肿 或 损害 鼻 
密 清 除 作用 。 一 个 相对 特殊 的 发 病 机制 是 : 牙齿 脓 
肿 偶 尔 蓝 延 至 上 颌 衬 并 有 可 能 扩散 到 邻近 的 鼻塞。 

通过 上 颌 密 穿 刺 及 在 内 镜 引 导 下 从 中 鼻 道 获得 
的 细菌 的 培养 结果 显示 ， 最 常见 的 致 病菌 是 肺炎 链 
球菌 和 流感 嗜 血 杆菌 ， 然 而 有 时 也 可 分 离 出 其 他 链 
球菌 属 和 葛 拉 卡 他 球菌 。 

在 未 控制 的 糖尿 病 、 中 性 粒 细胞 减少 症 或 其 他 
免疫 受 损 患者 中 ， 应 考虑 曲霉 菌 属 、 根 香 菌 届 (E 
TEWE), SERA. BERUN. BLARE. WE 
Bim, FAET, IERIE AE EE ^E 
A EAE EREE, I5 AMCSHTESIUM G8] 
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管 相关 的 医 源 性 鼻窦 炎 的 病原 体 常 为 多 种 细菌 。 在 
这 种 情况 下 ， 可 能 存在 耐 药 金黄 色 殴 萄 球菌 、 肠 道 
革 兰 阴性 菌 和 厌 氧 菌 ， 特 别 是 厌 氧 链球 菌 和 类 杆菌 。 

慢性 鼻窦 炎 细 菌 培养 研究 揭示 了 不 同 的 细菌 
学 。 尽 管 病理 作用 尚 不 清楚 ， 但 大 和 氧 菌 与 某 些 慢性 
筷 衬 炎 有 关 。 同 样 ， 在 化 脓 性 感染 时 分 离 出 凝固 酶 
阴性 的 葡萄 球菌 及 金黄 色 葡萄 球菌 概率 较 高 的 原因 
也 不 清楚 。 在 以 前 手术 部 位 进行 的 细菌 培养 发 现 ; 
包括 绿 膀 杆菌 在 内 的 革 兰 阴性 杆菌 占 多 数 ， 高 达 
30% 。 
最 近 的 研究 提出 了 几 种 引起 慢性 兴 密 炎 发 病 的 
不 同 机 制 ， 其 与 急性 锚 窦 炎 的 鉴别 ， 以 及 新 的 治疗 
方式 。 理 论 建议 包括 : 金黄 色 葡 萄 球菌 超 抗原 、 慢 
性 骨 人 通 炎 、 生 物 膜 和 对 鼻 中 真菌 存在 的 异常 反应 。 


临床 表现 


“普通 感 明 ”( 病 毒性 描 罕 炎 或 上 呼吸 道 感 染 ) 
的 患者 常 有 下 列 症状 : FTO iA, AE, i 
部 压痛 、 鼻 后 滴 泪 、 噢 觉 减退 或 嗅觉 丧失 、 哈 痛 、 
咳嗽 、 耳 条 问 胀 、 发 热 和 肌肉 酸痛 。 鼻 说 的 颜色 不 
是 细菌 感染 的 一 个 准确 指 征 。 病 毒性 鼻窦 炎 和 细菌 
性 乙 窦 炎 的 表现 在 很 大 程度 上 有 重合 。 持 续 时 间 长 
(> 10 天 ) 的 感冒 ， 伴 有 鼻腔 充血 和 面部 疼痛 ， 有 
或 无 脓 性 分 泌 物 ， 细 菌 性 锚 罕 炎 的 概率 增加 。 有 些 
患者 表现 为 双重 感染 。 可 能 存在 发 热 ， 但 不 典型 ， 


图 9-1 ARARHARSHEBS. 


ri s 
清除 坊 能 


许 毛 请 除 密 道 通过 黏 该 向 自然 密 口 
推进 ( SHALE ER ) 


一 些 患者 可 能 有 亚 急性 (持续 4 一 12 周 ) 或 慢性 ( 持 
8 12 周 以 上 ) 症状 。 

临床 检查 可 发 现 面 部 压痛 ， 而 前 鼻 镜 检查 可 
见 下 鼻甲 水 肿 和 可 能 存在 的 息肉 或 黏液 腑 性 分 刻 物 
(图 9-2)。 透 照 试 验 作为 常规 的 临床 诊断 方法 ， 其 
价值 终究 是 有 限 的 。 

有 严重 威胁 生命 的 并 发 症 的 鼻 罕 炎 虽 然 不 常 发 
E, 但 也 可 见 ， 需 要 迅速 治疗 。 骨 性 眶 部 由 虐 赛 包 
绕 ， 因 此 瞄 塞 炎 可 导致 骨 性 眶 部 感染 ， 尤 其 是 儿童 
的 得 蜜 炎 可 蔓延 侵 及 筛 骨 纸 样板 。 上 险 肿 胀 可 能 是 
首发 症状 ， 其 次 可 有 上 眼 瞪 下 垂 、 球 结膜 水 肿 、 眼 
球 和 有 眼 肌 麻 辛 。 额 窦 炎 向 前 草 延 可 导致 额 骨 骨 髓 炎 ， 
表现 头痛 、 发 热 和 可 触及 的 前 额 骨 面团 样 水 肿 ， 称 
为 Pott Hit! (Pott' s Putty tumn), 

源 于 包括 蝶 窦 在 内 的 后 组 瞄 赛 感染 灶 的 细菌 栓 
子 可 沿 静 脉 通道 逆行 游 走 ， 可 导致 海绵 罕 血 栓 性 静 
脉 炎 。 其 表现 为 发 热 、 中 毒 症状 、 球 结膜 水 肿 、 眼 
球 突出 以 及 包括 看 ( 动 眼神 经 )、V (滑车 神经 ) 
和 WM (OPER) CEA AARP ER, IER SE i RET 
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tX, T P3 SE fe] XA e rfi RE UE ARATE SE, EHE 
扩散 或 通过 静脉 通道 扩散 至 脑膜 或 脑 实质 ， 也 可 导 
致 硬 膜 外 或 硬 膜 下 脓肿 、 额 叶 且 肿 或 脑膜 炎 。 

在 包括 糖尿 病 在 内 的 免疫 损害 的 患者 ， 有 真菌 
fi Ae SR Re Bee ABE eA A ee a A SP E 
菌 。 


鉴别 诊断 


在 有 鼻窦 主 述 的 患者 中 ， 最 常见 的 诊断 有 : 病 
毒性 上 呼吸 道 感 染 、 变 态 反 应 性 鼻炎 、 血 管 舒 缩 性 
( 非 变态 反应 性 ) 鼻炎 .长 期 局 部 应 用 鼻 减 充血 剂 ( 药 
TERR) ALP Rt at 

ANE SL BY BE De AALS MKE Je SS TED 
(Wegener 肉芽 肿 、 变 应 性 肉芽 肿 、 结 节 病 )、 肿 瘤 、 
Wifi. 25998 9 09 TEEM (由 于 可 卡 
Dd, mne Rf FF BE EEG RI), Se A 
某 些 激素 问题 (甲状 腺 功能 减退 、 妊 娠 )。 有 些 有 
所 谓 “ 鼻 密 炎 ”的 患者 也 可 以 表现 明显 的 症状 性 偏 
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图 9-2 体格 检查 。 
BUND EIE AM 
Vite ERR ARE 
头痛 (有 或 无 先兆 )。 
诊断 方法 


对 湛 罕 症状 持续 超过 7 天、 有 单 人 出 上 颌 赛 疼 痛 
或 压痛 和 有 月 性 鼻腔 分 泌 物 的 患者 ， 临 床 应 考虑 急 
TEMPERS RANCH, RAL HER MT, 
但 因 许 多 患者 有 病毒 感染 ， 故 许多 专家 认为 观察 等 
待 是 一 个 合理 选择 。 

影像 检查 ， 如 X 线 平 片 或 CT， 仅 用 于 有 鼻窦 
炎 临 床 表现 患者 的 初始 评估 。 对 于 细菌 性 鼻 实 炎 ， 
X 线 平 片 只 有 中 度 特异 性 和 敏感 性 .CT 的 敏感 性 高 ， 
但 缺乏 特异 性 ， 并 且 不 能 鉴别 炎症 是 病毒 性 的 还 是 
细菌 性 的 。 在 青 壮年 人 ， 典 型 的 病毒 性 上 呼吸 道 感 
染 的 病程 在 进入 第 7 XI, ESRSE X ARE Erb as f 
膜 异 常 者 为 40%， 而 同样 患者 CT 扫描 发 现 异常 者 
占 85% 左右 。 

用 影像 方法 对 疑似 瞄 窦 炎 的 患者 进行 初始 评 
估 费 用 高 且 不 比 其 他 方法 有 效 ， 如 经 验 性 抗生素 治 
疗 临 床上 细菌 性 鼻窦 炎 可 能 性 高 的 患者 以 及 对 症 治 
疗 。 由 于 这 些 原 因 ， 建 议 影像 学 检查 只 用 于 初始 治 
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疗 无 效 . 复 发 的 或 慢性 鼻窦 炎 患 者 。 此 外 ,许多 耳 科 、 
鼻 科 和 喉 科 专家 们 发 现在 难 治 性 、 复 发 性 或 其 他 复 
杂 鼻 守 炎 的 诊治 方面 ， 鼻 内 镜 检 查 比 影像 学 检查 更 
有 价值 ， 因 为 能 够 直 视 并 可 取 腑 性 分 沁 物 进行 培养 。 


处 理 和 治 
第 和 渤 需 抗生素 治疗 的 患者 


大 部 分 普通 诊所 诊断 的 所 谓 急性 鼻窦 炎 病 例 是 
单纯 的 病毒 性 上 呼吸 道 感染 。 即 使 有 鼻塞 的 炎症 ， 
临床 上 也 很 难 区 分 是 细菌 性 还 是 病毒 性 的 。 在 这 种 
情况 使 用 抗生素 显然 是 不 合理 的 ， 但 对 于 有 鼻 部 症 
状 的 患者 应 用 抗生素 是 合理 的 。 最 近 的 系统 性 综述 
全 面 分 析 了 抗生素 治疗 急性 瞄 窦 炎 的 问题 。 根 据 安 
慰 剂 对 照 临床 研究 ， 总 的 看 来 ， 抗 生 素 的 绝对 受益 
率 为 15% 左右 ， 这 意味 着 每 治疗 7 名 患者 约 有 1 名 
患者 受益 。 这 种 受益 率 是 很 低 的 ， 并 且 未 使 用 抗 生 
素 治疗 的 安奈 剂 组 的 大 多 数 患 者 症状 都 可 改善 。 试 
验 中 接受 安慰 剂 治疗 的 患者 未 报告 严重 的 并 发 症 。 

考虑 到 抗生素 耐 药 增加 的 问题 ， 大 多 数 医生 主 
张 给 予 抗生素 的 患者 有 : 症状 持续 7 天 以 上 ， 有 上 


领 疼痛 ， 面 部 和 牙 部 有 压痛 ， 鼻 腔 有 肪 性 分 泌 物 ， 
以 及 对 于 减 充血 剂 反应 差 或 症状 严重 的 患者 。 这 些 
建议 适用 于 免疫 力 正常 的 患者 。 对 于 有 中 毒 症状 及 
并 发 症 证 据 的 患者 ， 应 早期 应 用 抗生素 ， 同 时 迅速 
进行 诊断 性 评估 并 转 诊 。 当 湛 赛 炎 多 发 或 对 经 验 性 
治疗 反应 差 时 ， 应 将 患者 转 诊 至 耳鼻 喉 科 医生 。 


最 佳 治疗 
抗生素 治疗 急性 细菌 性 鼻 赛 炎 


Mi SPEED HMA: 新 的 广 谱 抗 生 
素 并 不 比 窜 谱 抗生素 更 有 效 。 开 抗生素 处 方 时 ， 应 
选用 对 最 常见 细菌 如 S. 型 肺炎 球菌 和 H 型 流感 杆菌 
有 效 的 抗菌 谱 最 罕 的 抗生素 。 美 国 耳 鼻 喉 科学 会 和 
疾病 控制 与 预防 中 心 共同 制定 的 最 新 指南 认为 Bal 
莫 西 林 联 用 或 不 联 用 克拉 维 酸 盐 和 头孢 类 头孢 泊 朋 
及 头 抱 贱 辛 作为 一 线 药物 应 用 于 4 ~ 6 周 前 没有 接 
受过 抗生素 治疗 的 患者 时 ， 似 乎 与 新 的 更 为 昂贵 的 
药物 有 同样 效果 。 甲 氧 苹 啶 - MA Re (TMT- 
SMX), £V X HDXGRUOEDLUE X IN ur 
患者 的 替代 选择 。 对 近期 接受 抗生素 治疗 的 患者 ， 
新 一 代 奎 诺 酮 类 药物 更 为 适合 。 最 佳 治 疗 持续 时 间 
还 不 清楚 ， 但 通常 治疗 7 一 14 天 。 在 一 项 研究 中 ， 
TMT-SMX 治疗 3 天 与 治疗 10 天 的 效果 一 样 。 鉴 于 
S 型 肺炎 球菌 和 H 型 流感 杆菌 耐 药 菌株 的 快速 增长 ， 
当 确 定 治疗 方案 时 ， 特 别 是 在 耐 药 菌 流行 或 并 发 症 
的 风险 较 高 时 ， 医 生 应 考虑 针对 这 些 耐 药 菌 的 新 建 
议 。 
非 抗 生 章 治疗 


由 于 鼻窦 炎 并 发 症 少 见 ， 而 且 不 用 抗生素 治疗 
也 常 能 痊愈 ， 因 而 不 需 住院 的 急性 、 无 并 发 症 的 鼻 
窦 炎 患者 常 给 予 止痛 剂 、 减 充血 剂 和 局 部 热 数 以 绥 
解 不 适 。 目 前 认为 局 部 减 充血 剂 能 减少 赛 口 和 瞄 道 
罕 口 复合 区 的 水 有 种。 连用 药物 不 超过 4 天 可 将 短期 
反弹 问题 减 至 最 小 。 虽 然 证 据 有 限 ， 但 据 称 抗 组 织 
腕 药 可 使 分 泌 物 变 稠 而 不 主张 使 用 ， 至 少 在 早期 不 
用 。 吸 人 温暖 潮湿 的 水 汽 可 能 会 有 所 帮助 ， 可 用 盐 
obit Mats, 


避免 治疗 错误 
尽管 大 多 数 患 者 可 自 愈 ， 但 医生 仍 给 9096 Ze 
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右 的 湛 赛 炎 患 者 开 了 抗生素 处 方 。 显 然 ， 最 常见 的 
治疗 错误 是 过 度 应 用 抗生素 治疗 最 常见 的 病毒 感 
染 。 考 虑 到 难以 鉴别 感染 是 病毒 性 还 是 细菌 性 ， 这 
一 错误 是 不 可 完全 避免 的 。 然 而 ， 提 醒 患者 日 益 严 
重 的 奉 药 性 和 抗生素 对 急性 湛 窦 炎 的 有 限 作用 ， 可 
减少 日 常 临床 工作 中 抗生素 的 过 度 使 用 。 


申 于 目前 没有 用 以 诊断 但 窦 炎 的 简便 、 准 确 的 
实验 室 检查 ， 针 对 提高 使 用 临床 资料 做 出 正确 决策 
能 力 的 研究 是 有 帮助 的 。 尤 其 需要 注意 评估 不 同时 
点 的 临床 结果 ， 并 结合 患者 症状 的 严重 程度 和 不 同 
的 效果 ， 以 加 强 临 床 循 证 研究 。 还 需要 更 多 的 研究 
评估 耐 药 菌 的 流行 情况 和 治疗 方式 。 


(EKE Gg HEH B) 
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BX: 变 应 性 和 特 发 性 


鼻炎 临床 表现 为 鼻 充 血 。 其 他 的 症状 包括 流 涕 、 鼻 痒 、 喷 喧 和 由 于 上 呼吸 道 蒜 膜 炎症 引起 的 鼻 赛 压迫 
症状 。 炎 症 常 波及 鼻 旁 窦 和 咽 鼓 管 ， 导 致 颜 痛 和 耳 内 杂音 。 相 关 的 后 鼻孔 黏液 性 分 泌 物 也 会 导致 肪 嗽 和 经 
常 加 重 下 呼吸 道 症状 ， 如 喘 鸣 。 大 部 分 人 一 生 中 都 会 经 历 鼻炎 发 作 。 

一 些 综合 征 与 慢性 自 炎 有 关 ， 包 括 过 敏 性 、 特 发 性 和 继 发 性 鼻炎 。 过 敏 性 鼻炎 是 由 于 暴露 于 变 应 原 
引发 的 ， 如 果 持 续 暴露 ， 则 可 能 常年 有 症状 。 典 型 者 还 会 伴 有 了 眼 部 症状 ， 包 括 眼 泪 过 多 和 眼 痒 。 特 发 性 鼻 
炎 ， 以 前 称 为 血管 运动 性 鼻炎 或 非 过 敏 非 传染 性 常年 性 鼻炎 ， 与 过 敏 性 鼻炎 有 很 多 相似 的 症状 ， 如 鼻 黏 腊 
高 反应 性 ， 但 是 缺乏 皮肤 试验 的 敏感 性 。 急 性 和 自 限 性 感染 性 鼻炎 ， 即 “普通 感冒 ”， 在 此 不 再 详 述 。 

在 美国 ， 过 敏 性 鼻炎 患者 人 数 超过 2400 万 ， 在 慢性 疾病 中 排名 第 五 。 在 过 去 的 二 十 年 中 ， 过 敏 性 鼻炎 
的 患 病 率 增加 了 25%。 在 美国 ， 与 之 相关 的 疾病 ， 如 鼻 息 肉 、 鼻 中 隔 偏 曲 及 扁桃 体 和 腺 样 体 的 慢性 病 患者 
有 530 万 。 美 国 每 年 与 变 应 性 鼻炎 相关 的 直接 费用 估计 为 12.3 亿 美元 。 这 些 数据 还 不 包括 非处方药 物 治疗 的 
花费 以 及 应 用 新 一 代 抗 组 胺 药物 、 诊 断 试验 、 免 疫 治 疗 相关 的 费用 。 同 时 患 团 喘 和 过 敏 性 鼻炎 的 患者 比 单 


发 哮喘 的 患者 的 治疗 费用 上 升 46%。 


病因 和 发 病 机 制 


非 过 丝 性 和 过 敏 性 鼻炎 与 组 腕 、 前 列 腺 素 、 上 白 
细胞 三 烯 以 及 肥大 细胞 因子 、 嗜 碱 性 粒 细 胞 和 嗜 酸 
性 粒 细 胸 的 释放 相关 。 在 变 应 性 疾病 中 ， 由 于 变频 
原 激 发 释放 的 介质 与 肥大 细胞 表面 的 Tg E 相交 连 ( 图 
10-1 和 10-2)。 相 似 的 细胞 反应 也 发 生 于 非 变 应 性 
鼻炎 ， 具 体 机 制 尚 不 清楚 

变 应 性 鼻炎 的 临床 表现 与 免疫 反应 是 否 由 T 细 
胞 和 抗 厚 呈 递 细胞 之 间 相 互 作用 决定 的 Thl 和 Th2 
淋巴 细胞 驱动 有 关 ( 见 图 10-2)。 如 果 抗 原 基 递 细 
胞 (如 树 突 状 细胞 ) 触发 了 Th2 细胞 的 表达 ， 则 包 
括 和 白细胞 介 素 4 (IL-4), IL-5, IL-9, IL-13, £f 
释放 因子 和 神经 肽 在 内 的 许多 因子 就 会 释放 出 来 。 
这 些 因子 义 与 其 他 介质 相互 作用 ， 包 括 干扰 素 -Y、 
IL-11, IL-12 和 白细胞 三 烯 。 这 种 反应 导致 了 IgE 
生成 ， 肺 部 和 上 呼吸 道 的 嗜 碱 性 粒 细胞 和 嗜 酸性 粒 
56 


ARER, NE, “AE, $ 
液 分 洲 量 增多 ， 以 及 血 衍生 蛋白 渗 出 物 进 入 气 道 。 
CD1d 限制 性 自然 杀伤 细胞 是 自然 杀伤 细胞 的 一 种 
新 亚 型 ， 与 哮喘 的 关联 可 使 我 们 对 鼻炎 的 发 病 机 制 
有 更 深入 的 了 解 ， 因 为 二 者 是 紧密 连锁 的 。 

在 对 Th2 炎 症 应 符 的 选择 中 ， 遗 传 因素 和 环境 
因素 都 起 重要 作用 。 在 非特 应 性 个 体 中 ， 出 生 后 不 
久 的 械 儿 转变 为 由 Th1l 应 答 变 应 原 。HLA-DR 等 位 基 
因 与 IgE 和 特 应 性 的 多 态 性 相关 。 特 应 性 疾病 似乎 
也 显示 出 与 以 下 因素 相关 : (1) 西方 的 生活 方式 ， 
即使 是 在 第 三 世界 国家 环境 中 ， (2) 过 分 的 卫生 ， 
(3) 出 生 2 年 内 使 用 抗生素 ; (4) 接种 疫苗 (图 
10-3) 。 

有 一 些 证 据 支 持 微生物 影响 TT 细胞 反应 的 观 
点 。 例 如 ， 姻 曲 病 的 产物 可 以 激发 Th2 介 导 的 IgE 
生成 。 相 反 ，Thi 细胞 产生 的 干扰 素 -y 和 肥大 细胞 
生成 的 IL-18 可 能 会 阻止 IgE 的 产生 。 免 疫 疗法 和 


图 10-1 外 源 性 哮喘 : | 型 ( 直接 ) 过 敏 机 制 。 


APC: 抗原 呈 递 细胞 。 
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图 10-2 ”过敏 炎症 。 
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基因 站 传 性 过 敏 症 患 者 接触 特异 性 抗原 
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APC: 抗原 呈 递 细胞 ，IFN-y: 干扰 素 -Y，1lgE:， 免疫 球 蛋 白 IgE，IL: SAH fr. 





ARA MEMES AF DNA 重复 序列 ， 可 将 Th2 转变 
为 Thi 亚 型 ， 特 别 是 作为 佐 剂 使 用 时 。 

变 应 性 鼻炎 患 病 率 的 增长 与 大 气 中 CO, 浓度 增 
加 所 致 的 花粉 浓度 增加 有 关 。 再 有 就 是 节能 建筑 的 
发 展 ， 这 种 建筑 减少 了 室内 外 空气 的 交换 ， 增 加 了 
室内 变 应 原 的 浓度 。 


临床 表现 


各 种 鼻炎 的 诊断 都 要 识别 患者 的 症状 模式 和 关 
联 ， 并 在 一 定 程度 上 靠 体 格 检查 和 实验 室 检查 。 症 
状 包括 打 喷 吴 、 流 眼泪 、 眼 痒 、 耳 痒 、 耳 内 杂音 、 
鼻窦 疼痛 和 鼻 漏 。 确 定 症状 持续 时 间 一 一 是 常年 发 
作 还 是 季节 性 发 作 很 重要 。 由 暴露 于 有 花 植 物 、 富 


对 生物 杠 进 行 防 抑 


含 真菌 环境 和 动物 皮 悄 触发 ， 春 、 秋 季 加 重 ， 有 阳 
性 家 族 病史 ， 提 示 过 第 性 锚 炎 。 但 在 评估 沁 充 血 患 
者 时 ， 还 有 许多 情况 应 加 以 考虑 。 继 发 于 使 用 违禁 
药物 的 症状 包括 上 呼吸 道 刺激 。 

鼻 减 充血 剂 的 频繁 使 用 可 以 为 诊断 药物 性 鼻炎 
提供 线索 。 如 果 是 哮喘 患者 ， 应 考虑 对 BB 受 体 和 非 
类 固 醇 抗 炎 类 药物 反应 的 可 能 。 有 关 职 业 和 爱好 的 
调查 可 能 可 以 揭示 患者 是 否 暴 露 于 鼻 刺 激 物 和 潜在 
的 致癌 性 木 企 中 。 食 物 过 敏 很 少 引起 成 人 鼻炎 ， 但 
在 儿童 常 可 引起 。 过 敏 性 鼻炎 可 以 引起 上 呼吸 道 阻 
力 综合 征 ， 可 导致 嗜睡 。 这 些 患 者 可 能 没有 明显 的 
阻塞 性 睡眠 呼吸 暂停 。 

体格 检查 可 以 发 现 患者 因 经 常 摩擦 盘 部 引起 的 
“DEI”, REL, A RAH LORI RAR, NE 


58 第 部分， 上 呼吸 道 和 口 咽 部 疾病 


图 10-3 ”符合 Thl 和 Th2 表 型 的 因素 。 


Thi 表 型 The 表 型 
存在 年 长 的 兄弟 妒 妹 抗生素 的 广泛 使 用 
时 其 暴露 于 托儿所 西方 生活 方式 
BES WEN 城市 环境 
FULTETTS 饮食 
农村 环境 Nope. m 
内 毒素 的 致 第 
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Ji zk Seb A ae ct 5 e SE JA] SHE (“tE 
黑 眼圈 ")， 这 些 体征 支持 慢性 鼻 油 的 诊断 。 鼻 息肉 、 
TH. Me aA SEL. AP, SEM, SR ARTE 
Ho. WERKE, ME ASH ATR, qs 
要 进一步 检查 。 眶 窦 痛 、 脓 性 分 泌 物 和 发 热 提 示 合 
并 感染 。 特 发 性 虐 炎 的 诊断 需要 通过 排除 法 诊断 。 

一 些 与 变 应 性 鼻炎 表现 类 似 的 局 部 和 系统 性 
疾病 需 机 实验 富 检 查 和 体格 检查 进行 诊断 。 鼻 炎 和 与 
PEA AE, Mug. SP, FATER, RAR) 
能 减退 、HIV 感染 、 体 内 激素 波动 (例如 怀孕 )、 
Wegener [5] 7F Bb, AHERN. Churg-Strauss 综合 征 
的 变 应 性 肉芽 肿 病 都 有 联系 。 

活体 皮肤 抓 痕 试 验 及 离 体 放射 变 应 原 吸 附 试验 
均 可 检测 体内 是 否 存 在 特异 性 IgE， 从 而 确立 变 应 
性 和 湛 炎 的 诊断 。 当 我 们 制定 预防 策略 和 免疫 治疗 方 
案 时 ， 上 述 试 验 很 重要 。 血 细胞 计数 分 类 发 现 睹 伊 
红细胞 增多 症 、IgE 升 高 ， 肺 功能 检查 显示 可 逆 性 
气 道 梗阻 、 支 气管 高 反应 性 和 一 氧化 碳 弥散 力 增 加 ， 
有 助 于 确诊 与 哮喘 有 关 的 变 应 性 鼻炎 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 


你 守 最 佳 治疗 包括 局 部 或 系统 应 用 减 充血 剂 、 
局 部 用 皮质 类 固 醇 激素 、 抗 胆 碱 能 药物 、 抗 组 胺 药 
物 、 避 免 接触 变 应 原 和 刺激 物 、 免 疫 疗法 和 机 械 装 
置 ， 如 确诊 为 呼吸 道 阻力 综合 征 ， 可 用 持续 气 道 正 
压 通 气 (CPAP)。 如 果 上 述 治 疗 方法 失败 并 存在 解 
WAAR, MAG ARBOR AK MARE, TEL 


考虑 手术 治疗 。 变 应 性 鼻炎 的 最 佳 治疗 是 患者 特异 
性 的 。 然 而 ， 所 有 患者 的 首要 目标 是 用 一 种 或 几 种 
治疗 方法 控制 症状 。 当 变 应 性 兴 炎 是 患者 哮喘 的 触 
发 因素 是 ， 控 制 症状 尤为 重要 。 当 临床 症状 控制 后 ， 
就 应 开始 全 身 治 疗 ， 以 减少 或 停 用 全 身 用 药 ， 从 而 
达到 将 不 希望 出 现 的 药物 不 良 反应 减 至 最 小 的 长 期 
目标 。 然 而 ， 一 般 而 言 很 难 完全 停止 全 身 用 抗 组 用 
药物 ， 尤 其 是 当 治疗 干预 中 不 包括 免疫 治疗 时 。 


( 口服 或 鼻 用 ) uk ooa f 
局 部 鼻 用 减 充血 剂 有 效 ， 但 过 量 使 用 会 导致 药 


物性 锚 炎 。 可 通过 逐渐 减少 药物 的 应 用 和 局 部 应 用 


鼻 用 皮质 类 固 醇 激素 治疗 药物 性 鼻炎 。 在 治疗 中 ， 
局 部 鼻 用 减 充 血 剂 应 严格 控制 用 量 上 且 疗 程 不 能 超过 
7 天 。 口 服 减 充血 剂 的 疗效 与 局 部 鼻 用 减 充 血 剂 的 
File], fHuTSp EIN. OF, OMAR, EME 
AOD RES, LE, RA. POER, RRR 
HEIE PU ERE. MNR O MERTE ARE. dT 
HOPE ok o A AB AS Se Fi ERI, WAE im RC 
胺 药物 联合 应 用 的 效果 比 单独 应 用 的 效果 更 好 ( 框 
10-1 和 10-2)。 


BUR [5] E ee 


Hz AS [d HE BT LLR E Pop. if at 
frui. HF BE AS PAAR Ty Be RUE TES AE E. Fi 
BB Be COS [NL ROR J PT EA AHIR. AL ay 
DA WBE 6e iF Se LBS HE 0. He MEOS FREE S| AS A 
58 HH LAS e Ce, JRA H EA Yd EY 
收缩 血管 的 特性 还 有 一 种 快速 的 类 似 减 充血 剂 的 效 
Wi, Yi, SREB PME AT ELS | ae E RW, Pos 
fü. FAP ASSL AUPE RR, TIA 
增加 局 部 鼻 用 皮质 类 周 醇 激 素 的 用 量 以 控制 症状 和 
避免 鼻腔 黏膜 过 度 干燥 :， 另 一 种 选择 是 应 用 有 效 的 
水 配方 制剂 缓解 鼻腔 干燥 。 在 控制 鼻 部 症状 方面 ， 
局 部 粤 用 皮质 类 固 醇 激 素 效 果 优 于 抗 组 肢 药物 (HE 
10-3) 。 


JA £R Ri ES $5» 


口服 H, SEBEL IA FH T GT PE E IC AE (HE 
10-1)。 实 际 上 ，H, 受 体 阻 洁 剂 是 治疗 效果 最 好 、 
应 用 最 广 的 药物 之 一 。 镇 静 作用 是 限制 该 药物 使 用 
的 最 主要 因素 。 最 新 一 代 的 抗 组 胺 药物 【 阿 伐 斯 汀 、 
西 替 利 唆 、 非 索 非 那 定 、 氯 雷 他 定 和 地 氧 埋 他 定 ) 






左 卡巴 斯 汀 ( 眼 用 ) 

奥 洛 他 定 (IRA) 
Adapted from Corey JP, Houser SM, NgBA: Nasal congestion: A 
review of its etiology, evaluation, and treatment. Ear Nose Throat J 
79:690-693, 2000. 


jg 102 抗 组 胺 药 - 减 充血 剂 复 合 制剂 “ 





“美国 FDA 已 采取 措施 消除 所 有 药物 中 以 前 用 作 口 服 减 充血 剂 
使 用 的 高 度 成 重 性 药物 莱 再 醇 胺 (PPA)， 并 已 就 PPA 的 问题 提 
NX. 

Adapted from Corey JP, Houser SM, NgBA: Nasal congestion: A 
review of its etiology, evaluation, and treatment. Ear Nose Throat J 
79:690-693, 2000, 


的 镇 静 作 用 较 小 ， 且 不 会 引发 心脏 复 极 延迟 〈 心 电 
图 QT AWEK), Eiti T h Fbaſ Eeee 
JE 5 UE YS TG ER E EA CO EE Ek — METE f) 
严重 并 发 症 。 新 型 的 抗 组 胺 药 ( 氮 卓 斯 汀 、 左 卡巴 
斯 汀 和 奥 洛 他 定 ) 已 有 局 部 应 用 制剂 。 尽 管 氮 卓 斯 
汀 会 引起 困倦 、 嗜 睡 , 但 除了 可 以 阻止 组 胺 释放 外 ， 
还 可 以 阻止 其 他 炎症 介质 产生 。 左 卡巴 斯 汀 和 奥 洛 
他 定 已 有 滴 眼 液 制 剂 ， 起 效 迅 速 且 没有 镇 静 效应 。 


3A £3 — Hi $536 


FE Vat Me A (i879 ——— E — M52 R E 
介质 ， 在 许多 炎 性 疾病 中 起 作用 。 现 已 证 明 ， 白 三 
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Adapted from Corey JP, Houser SM, NgBA: Nasal congestion: A 
review of its etiology, evaluation, and treatment, Ear Nose Throat J 
79:690-693, 2000. 


#85 D4 受 体 阻 断 剂 一 一 孟 鲁 斯 特 一 一 可 有 效 地 治疗 
变 应 性 鼻炎 。 与 每 日 多 次 服用 的 齐 留 通 (一 种 抑制 
白 三 烯 生成 的 5- 脂 氧 合 酶 抑制 剂 ) 相 比 ， 备 鲁 斯 特 
每 日 1 次 ， 且 无 肝 毒 性 ， 因 而 使 用 较为 广泛 〈 见 第 
20 章 )。 


肥大 细胞 稳定 剂 


色 甘 酸 钠 及 其 治疗 效果 更 佳 的 衍生 物 一 一 茜 多 
罗 米 一 一 可 增加 细胞 内 环 磷 腺 苷 ， 从 而 升 高 肥大 细 
胞 脱 颗 粒 和 组 胺 释放 的 阔 值 。 虽 然 相 对 于 局 部 用 皮 
质 类 固 醇 激素 它们 的 效应 较 弱 ， 但 是 它们 都 可 以 改 
善 变 态 反 应 症状 。 色 甘酸 钠 属 于 非处方药 物 ， 芋 多 
罗 米 已 做 成 眼 用 制剂 ， 但 尚 不 能 鼻腔 局 部 用 药 。 肥 
大 细胞 稳定 剂 的 一 个 缺陷 是 需要 每 天 多 次 用 药 。 


TR uk AE $555 


5E PS FETS he RT LOB EH tL Ce a TH cfe S2 
体 结 合 而 抑制 迷走 神经 支配 的 浆液 腺 和 浆液 黏液 腺 
分 说 。 药 物体 内 吸收 很 少 ， 不 会 引起 反弹 性 鼻 漏 ， 
且 药 物 的 耐 受 性 良好 。 蜡 丙 托 省 铵 的 主要 作用 是 减 
少 鼻 漏 ， 但 对 于 异 充 血 和 打 喷 叭 效果 不 明显 。 


免疫 疗法 


免疫 疗法 仅 用 于 症状 严重 的 变 应 性 鼻炎 患者 ， 
这 些 患者 常 患 病 多 年 ， 且 药物 治疗 和 避免 接触 变 应 
原 均 不 能 控制 病情 。 确 切 的 治疗 宙 制 还 不 明确 。 现 
在 认为 是 T 辅 助 细胞 抗原 加 工 过 程 偏 离 了 合成 IgE 
的 途径 。 一 般 而 言 ， 这 种 治疗 过 程 需要 持续 6 年 才 
能 停止 。 终 止 治疗 后 有 一 段 “ 蜜 月 期 "， 此 期 时 间 
不 等 ， 但 在 此 期 间 患 者 不 需要 任何 治疗 。 接 受 免疫 
治疗 时 ， 严 重 的 哮 映 患者 有 产生 严重 不 良 反应 的 高 
风险 ， 包 括 过 敏 反应 和 死亡 。 
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避免 治疗 错误 


有 关 变 应 性 鼻炎 的 治疗 有 两 方面 的 问题 需要 注 
意 。 首 先 ， 诊断 必需 完全 正确 ， 因 为 其 他 可 治愈 的 
严重 的 情况 都 与 慢性 鼻炎 有 关 ， 如 以 上 令 述 的 午 性 
纤维 病 、 肉 样 痛 病 和 脉 管 炎 。 其 次 ， 避 免 因 治疗 引 
起 其 他 疾病 加 重 、 恶 化 ， 如 上 述 提 到 的 口服 减 充血 
剂 引 起 的 不 良 反应 。 


过 敏 性 鼻炎 和 特 发 性 兴 炎 的 鉴别 很 难 。Fas 是 
一 种 可 以 诱导 细胞 泣 亡 的 细胞 表面 分 子 ， 已 被 认为 
与 鼻炎 的 发 病 宙 制 有 关 。 血 清 可 溶解 性 Fas (SFas) 
JOE fet EB RRA PIE, BoA AE 
神经 系统 失调 所 致 。 在 变态 反应 性 鼻炎 ，SFas 水 平 
下 降 。 迄 今 为 止 ， 变 态 反应 性 鼻炎 是 唯一 一 种 引起 
SFas 下 降 的 疾病 。 





疗 变 应 性 鼻炎 和 哮喘 有 效 。 但 是 其 每 年 的 治疗 费用 
平均 高 达 12 000 美元 ， 所 以 除非 费用 降低 到 合理 
水 平 ， 否 则 该 药 不 太 可 能 广泛 应 用 。 白 介 素 阻 断 因 
子 也 是 一 类 令 人 感 兴趣 的 治疗 药物 。 例 如 ， 可 溶性 
IL-4 Ak C BE AT ET, FF LY AER EY 
性 鼻炎 也 有 益处 。 抗 IL-S BY DARE a IB PERI 
的 嗜 酸性 粒 细 胞 ， 但 尚 不 具有 临床 效应 。 

未 来 的 治疗 可 能 采用 CpG 细菌 DNA 复制 作为 
疫苗 和 免疫 疗法 的 优 剂 ， 免 疫 疗 法 的 目标 是 改变 变 
应 原 加 工 过 程 以 避免 或 治愈 特 应 性 疾病 。 未 来 的 治 
疗 也 可 能 将 重点 放 存 CD1d- 限制 性 NKT 细胞 免疫 
调节 的 功能 上 。 


(起 OE # HAT R) 
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常见 口腔 损伤 


引言 





口腔 、 鼻 腔 是 病原 体 和 刺激 物 进 入 呼吸 系统 、 消 化 系统 的 门户 。 这 个 区 域 的 范围 是 从 唇 红 到 硬 中 、 软 
FERRATE ORG. MR. HMR. TH. BE. OR. BFR MARSH 2/3. 
完整 的 口腔 检查 包括 所 有 黏膜 表面 的 视 诊 以 及 颊 黏膜 表面 、 舌 、 上 腾 和 口 底 的 触 诊 。 在 口腔 ， 许 多 类 型 的 
疾病 可 以 呈现 相同 的 病 损 ， 导 致 了 口腔 疾病 的 诊断 困难 。 


复发 性 阿 弗 他 溃疡 


复发 性 阿 弗 他 溃疡 (recurrent aphthous ulcers, 
RAU) 是 北美 最 常见 的 口腔 黏膜 种 病 ， 在 成 人 发 病 
率 为 $% ~ 66% (图 11-1 ; 彩 图 11-1)。RAU 高 发 
于 较 高 社会 经 济 阶 层 ， 尤 其 是 在 11 一 20 岁 人 群 中 。 
RAU 的 病因 仍 不 明确 。 营 养 不 良 、 激 素 改 变 、 细 菌 
和 病毒 感染 、 食 物 过 第、 压力 以 及 遗传 易 感 性 都 是 
可 能 的 原因 。 

根据 表现 形式 RAU 可 分 为 重型 、 轻 型 和 疱疹 
样 。 所 有 类 型 均 可 在 非 角 质 化 的 二 部 、 口 唇 和 口 底 
的 移动 性 黏膜 发 生 。RAU 与 发 热 或 其 他 系统 反应 无 
关 。 复 发 最 常见 于 年 轻 患 者 ，30% 的 患者 可 以 持续 
发 病 数 月 至 数 年 。 

重型 RAU 是 最 严重 的 类 型 ， 占 所 有 患者 的 7% ~ 
20%。 此 现 的 病变 直径 大 于 10mm， 可 持续 数 周 至 
数 月 。 病 变 可 相互 融合 形成 大 而 不 规则 的 溃疡 ， 愈 
BM Fae, PA REE RM, WRAL, 
但 也 可 位 于 软 租 、 扁 桃 体 和 咽 部 。 

轻型 RAU 最 常见 ， 占 所 有 患者 的 70% 一 
87%。 此 型 的 病变 直径 小 于 10mm， 病 变 浅 表 分 散 ， 
痛 性 溃疡 中 心 有 纤 维 性 分 泌 物 ， 周 缘 旺 红色。 病变 
di MEI, MBE 1 — 2 周 后 可 自然 愈合 ， 
Gia. 

HAH FF [of Jb 4191 55 GPT AD R AY 7% — 10%. 


此 型 的 病变 直径 小 于 Smm， 数 目 可 达 10 ~ 100 4, 
病变 可 融合 成 片 ， 可 发 生 在 口 隘 的 任何 部 位 。 溃 疡 
TR'Ed ST HE. 1-4 56$. 

鉴别 诊断 包括 感染 性 疾病 (疱疹 病毒 、HIV 感 
染 )、 风 湿性 疾病 (Behcet 综合 征 、Reiter 综合 征 )、 
皮肤 疾病 (多 形 性 红斑 })、 骨 肠 道 疾病 (和 谷 蛋白 敏 
感性 肠炎 ) 和 药物 GEH. BERA, 
JE of a AS, MERRE). EN E EH E ay d 
和 体格 检查 。 如 果 患 者 经 过 3 周 的 治疗 还 未 痊愈 ， 
则 应 请 专科 医生 会 诊 进行 活检 和 进一步 的 治疗 。 


最 佳 治疗 


已 有 几 种 可 行 的 处 理 方 法 ， 但 应 根据 病情 的 
严重 程度 、 复 发 频率 和 常用 药物 的 不 良 反应 酌情 应 
用 。 美国 食品 和 药品 管理 局 新 批准 使 用 的 药物 包括 : 
0.1% 的 西安 曲 龙 牙科 糊 剂 ， 可 降低 炎症 反应 59% 
的 氨 氧 地 平 糊 剂 ， 可 以 介 导 炎症 级 联 反应 以 对 抗 白 
细胞 介 素 -3。 它 们 的 用 法 是 每 天 2 ~ 4 次 ,直到 痊愈 。 
局 部 用 皮质 类 固 醇 也 可 用 于 治疗 。 当 将 这 些 药 物 用 
于 于 煤 性 识 疡 或 前 驱 疼 痛 以 及 皮肤 感觉 异常 时 ， 它 
们 可 以 减 短 病程 ， 但 不 能 改变 复发 的 频率 。 肌 内 广 
射 和 全 身 系统 应 用 皮质 类 固 醇 仅 用 于 持续 的 重型 阿 
弗 他 涡 疡 。 沙 利 度 胺 可 以 缩短 病程 ， 可 用 于 难 治 的 
RAU. 但 是 这 种 治疗 可 导致 严重 的 不 良 反 应 一 一 致 
畸 和 周围 神经 损伤 一 一 因而 使 用 受到 限制 。 
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图 11-1 ”常见 的 口腔 病变 。 





感染 性 损伤 
Akhiok 
TII 


单纯 疱疹 是 最 常见 的 病毒 感染 类 型 。 初 始 单纯 
HSI (HSV) 感染 通常 发 生 在 儿童 时 期 。 初 始 
感染 消退 后 病毒 常 潜伏 在 三 叉 神经 节 内 。 原 发 感染 
通常 无 症状 。 当 有 症状 时 ， 典 型 的 表现 包括 : 突然 
出 现 1 ~ 2mm 的 水 疱 ， 周 缘 发 红 、 发 炎 ， 伴 有 发 
热 。 皮 损 破 裂 后 形成 溃疡 。 原 发 性 口腔 HSV 常 累 
及 类 慕 膜 。 复 发 性 单纯 疱疹 通常 限于 口唇 或 耳 周 角 
化 区 。 溃 疡 一 般 在 10 — 14 天 内 自 愈 。 复 发 性 口腔 
HAE OY AER. OM ATA SKS |. AEA 
发 热 。 大 部 分 患者 在 病变 复发 前 24 小 时 都 会 出 现 
疼痛 、 烧 灼 感 和 刺 痛 。 鉴 别 诊断 同 阿 弗 他 溃疡 。 通 
常 可 以 做 出 临床 诊断 ，Tzanck 涂 片 发 现 多 核 巨 细胞 
可 以 确定 诊断 。 皮 损 处 的 病毒 培养 是 诊断 的 金 标准 。 


最 佳 治疗 
唇 疱 闭 的 患者 除了 临时 使 用 局 部 镇 痛 药 物 外 ， 不 需 
要 治疗 。 类 固 醇 疗 法 是 禁忌 使 用 的 。 当 病毒 处 于 最 
活跃 期 时 ， 通 常 为 出 现 典 型 皮 损 之 前 ， 全 身 应 用 阿 
音 洛 韦 可 以 缩短 病程 ， 延 长 无 病 间 期 的 时 间 。 其 他 
抗 病毒 药物 如 做 背 洛 韦 也 有 同样 的 疗效 。 


大 部 分 免疫 活性 正常 的 患 有 复发 性 


原 发 性 水 总 - PRES 


原 发 性 水 总 - 带 状 疱疹 病毒 (varicella-zoster virus, 
VZV) 感染 常 发 生 在 儿童 感染 人 类 疱疹 病毒 -3 引起 
ARID IAG), HAR ALIS HG HE RMS RT YE A BS, HE 
AR, FE APG RR PURER EK SEES, RE 
伏 在 感觉 性 神经 节 内 ， 偶 尔 可 以 重新 活跃 ， 引 起 带 
状 疱疹 。 带 状 疱疹 表现 为 迅速 出 现 的 多 个 1 一 2mm 
的 痛 性 水 瘤 ， 可 迅速 破裂 形成 溃疡 性 病 损 。 和 典型 的 
病变 是 位 于 人 体 中 线 的 一 侧 。 在 头颈 部 ， 带 状 疱疹 
的 临床 表现 各 不 相同 ， 从 Ramsay-Hunt 综合 征 的 面 
HAO, PRM HAR, AGHA 





和 视神经 炎 。 带 状 疱疹 发 作 往往 提示 免疫 抑制 状态 ， 
需要 进行 进一步 检查 。 

原 发 性 VZV 的 最 佳 治疗 ”对 于 具有 免疫 活性 
的 宿主 ， 水 疗 的 治疗 主要 是 支持 疗法 ， 对 成 人 水 痘 
感染 和 免疫 抑制 的 患者 可 选择 阿 背 洛 韦 。 伐 背 洛 韦 
和 泛音 洛 韦 也 有 效 。 皮 质 类 固 醇 禁用 于 初 发 的 VZV 
感染 。 对 1 ~ 13 岁 的 儿童 建议 预防 接种 。 对 高 危 
暴露 的 成 人 (如 日 则 护理 工 )、 日 常 接触 免疫 抑制 
的 人 以 及 育龄 妇女 ， 也 建议 预防 接种 。 因 为 疫苗 是 
由 有 活性 的 VZV 稀释 而 制 成 的 ， 所 以 对 免疫 受 损 
的 个 体 不 建议 预防 接种 。 

复发 性 VZV 的 最 佳 治疗 ” 阿 背 洛 韦 、 伐 昔 洛 
韦 或 泛 背 洛 韦 以 及 皮质 类 辕 醇 可 用 于 治疗 复发 性 疱 
XE, MX 50 岁 以 上 的 、 出 现 临床 表现 在 72 小 时 内 
患者 ， 进 行 抗 病毒 治疗 可 以 获得 最 大 效益 。 


A 型 柯 萨 奇 病毒 


疱疹 性 咽 峡 炎 与 A 型 柯 萨 奇 病毒 的 Al 一 A6、 
A8.A10 和 A22 型 有 关 。 它们 侵犯 3 ~ 10 岁 的 儿童 ， 
表现 为 软 有 绰 和 扁桃 体 弓 上 小 的 口疮 样 病 损 ， 可 伴 有 
发 热 和 吞咽 痛 。 这 种 疾病 有 自 限 性 ， 只 需 支持 治疗 。 
手足 口 病 与 柯 萨 奇 病毒 A16 型 有 关 ， 多 出 现在 
春季 和 夏 初 ， 常 常 侵犯 5 岁 以 下 的 儿童 43195 
黏膜 和 舌 上 的 小 溃疡 ， 以 及 手掌 、 脚 掌上 的 边缘 为 
红色 的 椭圆 形 苍白 丘疹 。 与 单纯 疱 疙 不 同 的 是 ， 病 
RY REPOS MAM. RAR ARE, BS 
支持 治疗 。 
L@ Hos 
口腔 念珠 菌 病 


念珠 菌 是 最 常见 的 引起 口腔 真菌 感染 的 原因 。 
检测 出 念珠 菌 并 不 一 定 代表 病理 过 程 ， 因 为 30% ~ 
60% 的 健康 成 人 的 口腔 内 有 念珠 菌 ， 但 继 发 于 医 源 
性 感染 的 真性 念珠 菌 感染 的 人 数 正在 增加 。 老 年 人 、 
免疫 受 损 、 营 养 障 碍 、 合 并 感染 、 使 用 广 谱 抗 生 素 、 
辐射 诱发 的 埋 膜 炎 以 及 口 干燥 症 患 者 易 感染 念珠 
菌 。 最 常见 的 口腔 念珠 菌 病 表 现 为 假 膜 性 念珠 菌 病 
BAG OE, REHE BE ARETE TARAR S, 
AROR, Tri» HE A SE TT Bd F Pes 89 rn f i. 
增生 性 念珠 菌 病 表现 为 白色 斑 块 样 病 变 , 不 易 擦 去 。 
慢性 萎缩 性 念珠 菌 病 是 最 常见 的 口腔 念珠 菌 病 ， 高 
ik 60% 的 有 义齿 者 患 有 此 病 ， 表 现 为 义齿 下 黏膜 
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上 的 卵 圆 形 红色 省 面 。 中 央 型 蓉 形 舌 炎 局 限于 舌 背 
( 见 图 11-1)， 表现 为 红色 无 症状 的 、 边 界 清楚 的 乳 
头 萎 缩 区 域 ， 仅 见于 轮廓 乳头 之 前 。 口 角 炎 表现 为 
口角 的 痛 性 出 血性 溃疡 斑 块 。 口 腔 念 珠 菌 性 病 的 诊 
断 主要 依据 临床 表现 ， 其 鉴别 诊断 包括 由 全 身 感 染 
引起 的 口腔 病 损 到 鳞 状 细胞 癌 在 内 的 各 种 病变 。 对 
复发 性 或 病变 范围 大 的 患者 必须 进行 HIV 检测 以 评 
估 其 免疫 功能 。 口 腔 念珠 菌 病 需要 进行 氧 氧化 钾 试 
验 确 诊 。 将 从 白色 假 膜 和 汪 疡 处 刮 下 的 斑 块 在 显 微 
镜 下 检查 ， 可 以 发 现 醇 母 菌 的 有 或 无 假 菌 丝 的 芽孢 。 
在 充分 治疗 1 一 2 周 后 ， 如 果 病 损 仍 未 消失 ， 则 需 
要 转 诊 至 专科 医生 进行 活检 。 

最 佳 治疗 ”治疗 包括 局 部 和 全 身 的 抗 真 菌 治 
疗 。 应 用 制 霉 菌 素 或 克 霉 唑 深 液 进行 口腔 灌 洗 ， 每 
K4~ 5 次 。 义 齿 相 关 性 病 损 需要 对 义齿 进行 抗 真 
菌 药物 浸泡 和 药膏 涂 探 ， 病 损 处 也 应 直接 涂 控 抗 真 
菌 油 谊 或 霜 剂 。 口 角 炎 对 局 部 直接 应 用 抗 真菌 软膏 
效果 最 好 。 全 身 性 应 用 氟 康 唑 、 酮 康 唑 或 伊 曲 康 哗 
适用 于 严重 或 难 治 性 病 损 。 


非 感染 性 口腔 炎 


ATE 


O Bë mi Pere (oral lichen planus, OLP) ( 见 
图 11-1) 是 一 种 常见 的 口腔 疾病 ，2% 的 成 人 受累 。 
病因 尚 不 明确 ， 但 已 确定 其 为 T 细 胞 介 导 的 直接 针 
对 基底 细胞 的 免疫 应 答 的 结果 。OLP 的 组 织 学 特征 
包括 基底 细胞 的 破坏 和 周围 组 织 淋巴 细胞 浸润 。 根 
据 皮 损 的 形态 其 分 为 几 类 ， 复杂 型 是 OLP 最 常见 
AAD, BARAER Wickham 带 。 腐 蚀 弄 
OLP ÈP HRK, WANTER, HRA 
HWE, MAER., MEERE 
Fe WE PF EBS MR E173 B5 E AE AT h 
现 念珠 菌 二 重 感染 ， 需 要 抗 真菌 治疗 。 由 于 一 些 药 
物 可 致 苦 奉 样 疹 ， 故 评估 患者 的 药物 治疗 也 是 必要 
的 。OLP 的 确诊 可 能 需要 活 组 织 检查 。 长 期 监测 很 
重要 ， 因 为 在 个 别 患者 扁平 苦 坎 有 发 生 恶 性 转化 的 
低 度 风险 。 在 许多 报道 的 病例 中 ， 腐 蚀 型 最 常 发 生 
恶性 转化 。 

有 症状 的 OLP 首选 局 部 皮质 类 固 醇 治疗 。 难 
治 型 病例 可 给 予 系统 性 皮质 类 固 醇 治疗 。 严 重 的 串 
者 也 可 以 选用 免疫 调节 剂 ， 如 环 孢 霉 素 A 和 硫 哗 
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口腔 白斑 是 一 种 癌 前 病变 ， 表 现 为 口腔 黏膜 上 
的 白色 斑 片 或 班 块 ， 是 由 增生 的 鳝 状 上 皮 细胞 组 成 。 
蒜 膜 白斑 本身 是 良性 反应 疾病 。 但 一 些 病变 可 在 10 
年 内 进展 为 癌症 。 不 同 的 研究 表明 ， 进 展 至 癌症 的 
过 程 有 一 定 的 差异 。 口 腔 内 容易 受 创伤 的 部 位 转化 
为 恶性 的 风险 较 小 ， 如 业 部 、 舌 背 。 任 何 可 疑 的 皮 
损 都 应 进行 活检 以 评估 细胞 的 发 育 异 常情 况 。 如 果 
确诊 为 恶性 ， 应 将 患者 转 诊 至 专科 医生 做 进一步 
治疗 , 包括 切除 或 化 疗 。 目 前 正在 研究 用 环 氧化 
酶 -2 抑制 剂 治疗 黏膜 白 碍 。 


LK 6» 


毛 状 白斑 是 舌 侧 的 一 种 良性 黏膜 病 损 ， 可 在 高 
ik V3 的 HIV 患者 中 发 现 。 这 种 无 痛 性 的 皮 损 是 由 
上 皮 的 EB 病毒 感染 导致 的 。 它 们 表现 为 在 舌 侧 增 
厚 的 不 规则 的 白色 区 域 。 确 切 诊断 依据 临床 表现 ， 
偶尔 也 需要 活检 确诊 。 这 种 疾病 不 需要 特殊 治疗 ， 
但 有 毛 状 白斑 的 患者 要 进行 HIV 检测 。 
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口腔 乳头 状 瘤 和 寻常 疣 病变 在 口腔 很 容易 识 
别 。 两 种 皮 损 都 是 由 人 和 乳头 状 瘤 病毒 珠 感染 引起 。 
乳头 状 痛 表现 为 带 蒂 的 菜花 状 鳞 状 上 皮 肿 物 ， 外 形 
与 身体 其 他 部 位 的 乳头 状 瘤 相 似 (图 11-2)。 寻 党 
疣 表现 皮肤 角 化 过 度 ， 可 以 在 手足 的 皮肤 上 看 到 圆 
EME, MCW LI RB MCR. UJ 
除 性 活检 也 是 治疗 的 选择 之 一 。 
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常常 不 会 意识 到 它们 的 存在 。 诊 断 依据 体格 检查 。 
不 需要 治疗 ， 但 有 时 因为 妨碍 义齿 摘 戴 而 需要 切除 
( 见 图 11-2)。 


Fordyce M 4% 


Fordyce 颗粒 是 异 位 皮脂 腺 ， 看 起 来 像 颊 黏 及 
上 的 簇 集 的 黄色 小 点 ， 通 常 在 口角 黏膜 侧 发 现 。 诊 
断 依据 体格 检查 ， 不 需要 治疗 。 


^ 
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银 合金 用 于 牙科 治疗 过 程 中 时 可 能 种 植 到 齿 眼 
周围 ， 表 现 为 蓝 黑 的 小 点 。 乘 合金 纹 最 常见 的 部 位 
LEMS, SPEAR. DRE 
体格 检查 。 可 以 通过 牙 片 上 精细 的 、 不 透射 线 密度 
影 来 确诊 。 对 于 可 疑 的 着 色 病 损 可 行 切除 活检 ， 
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黏液 囊肿 是 小 唾液 腺 分 泌 的 唾液 渗 漏 到 周围 组 
织 中 时 形成 的 ， 大 部 分 慕 液 玲 肿 被 认为 是 由 创伤 引 
起 的 。 它 们 可 以 出 现在 口腔 的 任何 部 位 ， 但 最 常见 
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圆 形 病 损 。 它 们 可 能 破裂 和 复发 或 感染 而 化 腔 。 切 
除 是 对 顽固 性 黏液 囊肿 的 处 理 手段 。 袋 形 锋 合 术 往 
往 造 成 复发 ( 见 图 11-2). 


Hd 
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伤 可 引起 慢性 炎症 和 纤维 增生 。 切 除 活检 具有 诊断 
和 治疗 双重 意义 (图 11-3 ， BH 11-3). 


EE 


毛 舌 是 香 丝 状 乳 类 的 角质 物 和 共生 细菌 积聚 形 
成 的 一 种 良性 病变 ， 有 和 典型 的 外 观 ， 需 要 让 患者 认 
识 到 它 是 一 个 良性 的 过 程 。 每 天 刊 除 舌 体 表面 的 角 
质 物 和 碎 悄 对 改善 该 病 有 益 【( 见 图 11-3)。 


wae 


地 图 舌 或 良性 游 走 性 舌 炎 是 一 种 良性 病变 ， 其 
典型 特征 是 部 分 舌 体 光滑 、 乳 头 攻 缩 。 可 以 导致 这 
疡 样 病 损 ， 表 现 为 知 背 上 有 红色 斑 块 ， 由 白色 的 环 
状 边 界 所 包 绕 。 根 据 临床 表现 可 以 作出 诊断 ， 话 检 
没有 必要 。 无 痛 性 病变 可 自然 消退 ， 只 是 又 会 出 现 
于 舌 体 其 他 部 位 。 目 前 病因 仍 不 明 ，、 不 需 治疗 【 见 
图 11-3)。 


避免 治疗 错误 


详细 的 口腔 检查 是 评估 、 治 疗 患 者 口腔 病 损 的 
关键 。 这 些 病变 需要 密切 监测 以 确定 初诊 的 正确 性 。 
其 中 一 些 病变 具有 恶性 转化 可 能 ， 初 诊 后 需要 经 党 
随访 。 活 检 对 于 诊断 和 检测 癌 前 病 损 是 很 好 的 辅助 
方法 。 
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图 11-2 常见 的 口腔 病变 。 
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图 11-3 ”常见 的 口腔 病变 。 
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展望 最 终 的 目标 是 发 现 更 多 的 特异 性 治疗 方法 。 


需要 更 多 的 研究 来 明确 阿 弗 他 溃疡 、 口 腔 扇 平 (KS GB a jd RK) 
Fr BE A HL f — t jg AS BR t I D AI sg AE (0 RPG ER 
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急性 外 耳 炎 


引言 





急性 外 耳 炎 (acute otitis externa, AOE) 是 一 种 外 耳 道 的 急性 炎症 ， 常 称 为 游泳 者 耳 。 近 95% 的 
AOE 是 细菌 性 的 ， 但 真菌 感染 、 变 态 反应 性 疾病 和 皮肤 疾病 也 可 引起 AOE. 


病因 和 发 病 机制 


AOE 的 发 病 机 制 与 外 耳 道 的 解剖 结构 密切 相 
X (图 12-1, 彩 图 12-1)。 外 耳 道 起 始 于 鼓膜 并 向 
外 延伸 至 外 耳 道 口 。 耳 道 的 近 中 1/3 覆盖 着 表皮 和 
真皮 组 织 ， 其 下 与 骨 腊 直接 相连 ， 因 为 紧 紧 围绕 在 
骨 组 织 周围 ， 所 以 此 处 的 炎症 会 引起 剧烈 的 疼痛 。 
耳 道 的 外 2/3 由 软骨 所 支撑 ， 被 禾 着 包含 了 和 险 腺 、 
皮脂 腺 和 毛 塞 的 较 厚 的 皮肤 ， 这 些 组 织 共同 构成 了 
耳 道 的 防御 系统 。 阳 聘 呈 政 水 性 和 酸性 ， 可 以 保持 
周转 环境 的 干燥 ， 以 抵抗 皮肤 菌 群 及 其 他 病原 微 生 
物 。 外 耳 道 被 覆 的 上 皮 持 续 脱落 并 向 远 端 移行 ， 可 
以 持续 清除 耳 道内 的 碎 悦 及 过 剩 的 了 本 。 任 何 破坏 
TBF -上 皮 屏 障 的 情况 ， 例 如 ， 长 时 间 的 潮湿 环境 ， 
侵袭 性 地 掏 按 了 上 附 ， 佩 戴 耳 内 式 的 助听器 ， 直 至 湿 
痊 或 牛皮 癣 ， 都 可 以 引起 炎症 ， 导 致 病原 微生物 侵 
入 。 如 游泳 者 耳 ， 耳 采 长 期 暴露 于 水 中 ， 可 因 上 皮 
浸渍 而 破坏 保护 性 的 有 和 了 屏障 。 这 种 破坏 会 改变 耳 
道内 的 环境 平衡 ， 使 其 从 干燥 、 酸 性 的 环境 变 成 潮 
湿 、 非 酸性 环境 ， 由 此 可 导致 细菌 繁殖 和 感染 。 一 
有 旦 发 生 感染 ， 耳 道 就 会 发 炎 ， 充 满 化 腑 性 的 液体 和 
碎 悄 ， 进 一 步 可 外 耳 道 阻 宕 ， 从 而 形成 并 维持 一 种 
温 暧 、 潮 湿 、 碱 性 的 环境 而 使 病原 菌 大 量 繁 殖 。 除 
非 外 耳 道 内 的 液体 和 碎 居 能 够 有 效 地 引流 ， 并 且 除 
非 能 够 减轻 炎症 和 水 肿 ， 否 则 感染 会 扩散 到 邻近 的 
耳 和 颅 的 组 织 结构 ， 继 而 危及 生命 。 


90% 以 上 的 AOE 病例 是 由 化 腔 性 金黄 色 葡萄 
球菌 和 铜绿 假 单 胞 菌 引起 的 ， 可 为 单独 致 病 ， 也 可 
为 多 种 微生物 联合 致 病 。 这 些 病原 体 在 潮湿 、 碱 性 
的 环境 中 可 以 旺盛 成 长 ， 因 此 有 效 治疗 的 基础 在 于 
清除 耳 道内 的 分 泌 物 ， 减 轻 水 肿 ， 重 建 一 个 干燥 、 
酸性 环境 。 少 见 情况 下 ， 真 菌 、 湿 疙 和 其 他 皮肤 疾 
病 也 能 够 引起 外 耳 炎 。 


临床 表现 


AOE 患者 表现 为 快速 出 现 耳 痒 ， 有 时 发 病 前 
有 耳 道 内 扩 痒 和 发 腾 。 重 要 的 体征 是 耳 屏 奈 痛 或 耳 
廓 外 上 方 牵 拉 痛 。 在 病变 早期 ， 耳 镜 检 查 可 能 只 发 
现 耳 道 壁 发 红 ， 但 是 随 着 炎症 的 进展 ， 耳 道 壁 会 出 
BUKW , (EBk, 并 常 可 见 白 色 . 灰色 或 绿色 的 分 泌 物 。 
必要 时 ， 如 果 可 能 ， 应 当 用 软 刊 是 或 耳 道 灌 洗 轻柔 
地 去 除外 耳 道内 的 分 泌 物 ， 以 观察 鼓膜 情况 。 鼓 腊 
- 般 表 面 清 洁 ， 但 也 可 表现 为 不 透明 、 不 规则 ， 呈 
白色 或 灰色 ;鼓膜 应 该 完整 日 咽 鼓 管 吹 张 时 活动 良 
好 一 一 提示 不 存在 中 耳 渗 液 和 鼓膜 穿孔 。 

如 果 患 者 体温 升 高 或 外 耳 周 软组织 红肿 ， 说 明 
存在 耳 周 蜂 窜 织 炎 ， 和 需要 全 壬 应 用 抗生素 。 如 有 耳 
周 蜂窝 织 炎 的 免疫 抑制 患者 出 现 发 热 或 其 他 中 毒 表 
现 ， 则 提示 可 能 为 恶性 (坏死 性 ) 外 耳 炎 ， 需 要 静 
脉 点 滴 抗 生 素 并 请 耳鼻 喉 科 医生 紧急 评估 。 
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图 12-1 急性 外 耳 道 炎 。 
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鉴别 诊断 


将 AOE 与 其 他 原因 引起 的 耳 痛 或 耳 流 脓 鉴 别 
非常 重要 ， 因 为 治疗 方法 完全 不 同 ， 并 且 延 误诊 断 
会 导致 严重 的 并 发 症 GE 12-1)。 引 起 局 部 耳 痛 的 
常见 原因 是 疝 疮 ， 其 临床 表现 为 压痛 的 红色 结 节 、 
I: ,或 耳 廓 近 端 .外 耳 道 远 端 的 脓 疱 。 急 性 鼻窦 炎 、 
牙 源 性 感染 和 融 下 合 关 节 炎 也 可 以 引起 耳 痛 。 颈 部 
或 颅 神经 病变 的 疼痛 具有 神经 性 疼痛 的 特征 ， 可 发 
生 短 暂 、 针 刺 样 疼痛 ， 有 别 于 AOE 的 持续 性 疼痛 。 
合并 鼓膜 穿孔 的 急性 中 耳 炎 也 会 引起 耳 流 脓 ， 但 是 
一 旦 鼓膜 穿孔 ， 分 说 物 流出 ， 疼 痛 将 明显 减轻 。 胆 
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属 可 引起 耳 真 菌 病 ， 这 类 真菌 感染 常 发 生 于 AOE 
治疗 以 后 ， 但 也 可 见于 糖尿 病 和 老年 患者 。 耳 真菌 
病 的 常见 表现 为 由 长 期 的 耳 道 播 痒 和 分 刻 物 流出 而 
不 是 疼痛 。 

外 耳 道 的 非 感染 性 疾病 包括 皮肤 疾病 , 如 湿疹 、 
银 悄 病 和 接触 性 皮炎 。 皮 肤 疾病 常 无 疼痛 ， 而 表现 
为 有 凉 痒 和 脱 悄 。 癌 症 是 很 少见 的 引起 外 耳 道 流 脓 
的 因素 ,但 是 如 果 按 AOE 治疗 后 耳 道 分 泌 物 未 减少 ， 
应 考虑 癌症 的 可 能 性 。 
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诊断 方法 


AOE 是 临床 诊断 。 因 为 大 多 数 AOE 是 由 化 
脓 性 爹 黄色 葡萄 球菌 和 铜绿 假 单 胞 菌 致 病 的 ， 除 了 
一 些 特殊 情况 ， 诸 如 治疗 失败 〈 可 能 是 真菌 感染 )、 
免疫 受 损 宿主 、 长 期 湿 耳 患者 和 合并 有 严重 的 蜂 帘 
织 炎 或 高 热 的 病例 ， 不 需要 进行 分 泌 物 细菌 培养 。 
AOE 很 少 需要 血液 检查 及 放射 学 检查 。 如 果 患 者 发 
热 和 病情 较 重 ， 应 考虑 到 坏死 性 外 耳 炎 的 可 能 ， 在 
这 样 的 病例 ， 血 沉 会 显著 升 高 ， 应 行 CT 或 MRI 检 
查 以 明确 诊断 。 


处 理 和 治疗 


AOE 的 治疗 原则 有 以 下 几 个 方面 : (1) 适当 
的 耳 道 冲洗 ， 以 使 足 量 的 药物 作用 于 感染 部 位 ; (2) 
局 部 使 用 针对 主要 病原 体 的 药物 (3) 适当 的 镇 痛 
治疗 ; (4) 熟悉 需 调整 治疗 方案 的 因素 ,如 鼓膜 穿孔 、 
反复 感染 史 、 鼓 膜 造 孔 置 管 以 及 诸如 糖尿 病 等 免疫 
受 损 状 况 (5) 了 解 鉴别 诊断 及 潜在 的 并 发 症 。 


最 佳 治 疗 
为 了 达到 治疗 目的 ， 必 须 将 药物 输送 到 感染 部 


12* 急性 外 耳 类 69 


位 ， 局 部 治疗 的 效果 最 佳 。 外 耳 道 的 碎 悄 和 分 泌 物 
必须 清除 ( 耳 道 冲洗 ) 以 便 药物 能 够 达到 外 耳 道 近 
Hie ARKAE, MKT RARE TF h ſt au ail 
匙 轻柔 地 清 清 外 耳 道 。 应 用 半 浓 度 的 过 氧化 氧 液 温 
和 冲洗 也 有 助 于 更 好 地 清除 碎 悄 ， 但 首先 要 确定 没 
ARBRE, PMSHRR RATA. inu 
MSS UR LE SCKIMOSE LAS TE, UU EO HE b 
药物 治疗 是 否 能 够 达到 确切 的 发 病 部 位 ， 此 时 应 该 
置信 通 管 或 支架 以 使 足 量 的 药 液 到 达 耳 道 近 端 。 

AOE 局 部 治疗 优 于 全 身 治 疗 ， 因 为 局 部 治疗 可 
以 使 更 高 浓度 的 药物 到 达 感 染 区 域 。 对 局 部 药物 治 
疗 的 系统 分 析 显 示 ， 酸 化 剂 ( 如 醋酸 和 硼酸 )、 芒 
腐 剂 和 抗生素 对 于 治疗 AOE 有 相似 的 功效 。 局 部 
加 用 皮质 类 固 醉 可 以 有 效 缓解 疼痛 及 流 脓 ， 一 些 研 
究 显 示 可 单独 局 部 使 用 皮质 类 固 醇 。 治 疗 方案 的 选 
择 需 要 考虑 到 疗效 、 治 疗 费用 、 容 易 服用 (依从 性 ) 
和 可 能 的 不 良 反应 。 

大 多 数 临 床 医 生 首选 的 治疗 方案 为 便宜 的 混 
合 皮 质 类 固 醇 的 局 部 用 抗生素 ， 如 复合 新 等 素 、 多 
粘 菌 素 B 和 氧化 可 的 松 (可 作为 联合 治疗 )。 局 部 
用 氨基 糖 芽 类 药物 如 庆 大 途 素 和 妥 布 侠 素 同样 有 效 
且 便 宜 ， 但 是 不 能 混合 皮质 类 固 醇 制 剂 。 酸 化 剂 如 
醋酸 可 以 抑制 化 脓 性 金黄 色 葡 萄 球菌 和 铜绿 假 单 胞 
菌 的 生长 ， 已 证 实 与 抗生素 类 药物 疗效 相当 。 治 疗 
中 首要 的 不 利 因素 是 患者 的 依从 性 ， 因 为 患者 一 天 
内 必须 向 耳 道内 滴 人 4 次 药物 。 另 外 ， 新 霉 素 制剂 
容易 引起 接触 性 皮炎 和 过 敏 性 反应 ， 尤 其 是 在 患者 
有 湿 疼 情况 下 。 在 极 罕见 的 情况 下 ， 氨 基 术 了 武 类 药 
物 有 通过 穿孔 的 鼓膜 到 达 中 耳 引 起 耳 毒 性 反应 的 风 
险 。 由 于 上 述 原因 ， 局 部 用 只 诺 酮 类 药物 治疗 AOE 
的 选择 获得 了 偏爱 、 但 这 类 药物 费用 较 高 。 耳 用 氧 
气 沙 星 溶液 每 天 只 需 滴 用 一 次 , 但 常 引起 耳 真 菌 病 。 
混合 或 不 混合 皮质 类 固 杖 的 环 再 沙 星 ( 环 丙 沙 星 加 
地 塞 米 松 或 环 再 沙 星 加 氧化 可 的 松 ) 为 每 日 2 次 。 
抗生素 的 治疗 时 间 一 般 为 7 天 。 单 独 使 用 酸化 剂 或 
皮质 类 固 醇 则 治疗 时 间 延 长 到 10 — 14 天 可 能 更 好 。 

临床 治疗 指南 强烈 推荐 进行 适当 的 镇 痛 治疗 ， 
后 者 不 会 干扰 临床 医生 评估 疗效 的 能 力 。 轻 、 中 度 
的 疼痛 可 以 给 予 对 乙酰 氨基 酚 或 非 类 固 醉 类 抗 炎 药 
治疗 ， 但 因为 AOE 的 疼痛 是 很 剧烈 的 ， 必 要 时 医 
生 可 以 开 有 较 强 镇 痛 药 物 的 处 方 ， 包 括 麻醉 剂 ， 如 
可 待 因 。 局 部 用 镇 痛 药 效果 欠 佳 ， 并 且 药 效 短暂 需 
多 次 用 药 。 
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全 身 应 用 抗生素 的 必要 性 


在 一 些 情况 下 ,也 许 需要 全 身 用 抗生素 , 例如 ， 
在 免疫 受 损 的 宿主 (HIV、 糖 尿 病 )、 炎 症 范围 超 
出 外 耳 道 或 通过 外 耳 道 园 管 或 支架 药物 仍 不 能 到 达 
耳 道 近 端 。 在 这 些 病 例 中 ， 首 选 具有 抗 化 脓 性 金黄 
色 葡 萄 球菌 和 铜绿 假 单 胞 菌 的 唑 噶 酮 类 药物 ， 如 环 
两 沙 星 。 对 葡萄 球菌 属 等 有 明显 疗效 的 B- 内 酰胺 
类 药物 (如 阿 莫 西 林 - 克拉 维 酸 钾 、 双 氧 西林 、 头 
RACE) 可 以 选用 且 较 便宜 ， 但 是 对 假 单 胞 菌 属 效 
果 不 佳 。 当 临床 表现 很 不 确定 时 ， 应 该 进行 细菌 培 
养 以 指导 治疗 。 如 果 患 者 病情 在 48 小 时 内 无 缓解 ， 
提示 应 该 选用 唑 哄 酮 类 药物 。 坏 死 性 耳 炎 必须 立即 
静 点 抗生素 治疗 ， 必 要 时 需 行 外 科 清 创 术 。 


其 他 病因 的 治疗 


如 果 适 当 AOE 治疗 后 ， 通 常 是 指 应 用 两 种 不 
同 的 药物 局 部 试验 性 治疗 后 或 成 功 治疗 后 复发 ， 患 
Oy HU, HE. PNR UE HE FCRNN 
(外 耳 道 的 真菌 感染 )。 耳 真菌 病 常 不 伴 有 疼痛 。 分 
泌 液 的 培养 可 能 有 助 于 确定 诊断 。 治 疗 成 功 需要 充 
分 的 外 耳 道 冲洗 和 局 部 抗 真菌 药 的 使 用 ， 如 每 日 2 
SERENE (JEANES, MAFRA). GER 
造 孔 插 管 引流 的 患者 较 易 发 生 中 耳 炎 ， 而 且 患 外 耳 
炎 及 置 符 闭 锁 的 风险 也 很 高 ， 治 疗 为 局 部 应 用 嘲 哮 
柄 类 药物 和 皮质 类 固 醇 ， 常 用 混合 地 塞 米 松 的 环 再 
沙 星 。 湿 疙 和 银 导 病 可 局 部 用 类 固 醇 溶 液 或 乳癌 治 
疗 。 


避免 治疗 错误 


治疗 AOE 的 最 常见 的 错误 是 外 耳 冲洗 不 充分 ， 
以 至 于 局 部 用 药物 无 法 到 达 患 病 部 位 。 如 果 耳 道内 
有 严重 的 水 肿 ， 或 碎 屑 难以 清除 ， 患 者 应 到 耳鼻 吹 
科 医 生 处 就 诊 以 清除 碎 悄 ， 必 要 时 可 以 放置 通 管 或 
支架 。 有 高 热 中 毒 表现 的 患者 可 能 患 有 坏死 性 耳 炎 ， 
需要 立即 住院 治疗 并 静 点 抗生素 。 当 怀疑 为 重型 
AOE 或 未 达到 预期 治疗 效果 时 ， 应 毫 不 犹 物 地 请 耳 
鼻 喉 科 医 生 会 诊 。 


预防 
对 患者 进行 有 关 了 本 保护 耳 道 以 及 用 棉签 或 清 


洗 液 清洁 耳 道 是 不 必要 的 、 可 导致 感染 的 宣教 。 对 
于 有 复发 性 有 条 险 栓塞 的 患者 ， 给 予 每 周 2 滴 液 状 石 
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然 排出 。 有 反复 耳 道 感染 倾向 的 游泳 者 可 以 通过 将 
患 耳 倾斜 疝 下 、 用 毛巾 卷 贴近 耳 道 吸 走 水 分 的 方法 
保持 耳 道 干燥 。 不 应 将 棉 头 拭 子 插 人 到 耳 道内 。 游 
泳 后 , 还 可 用 混合 有 异 丙 醇 的 醋酸 溶液 【非处方药 ， 
或 自行 1 : 1 混合 白 奉 和 消毒 用 酒精 ) 滴 耳 ， 以 帮 
助 耳 道 干燥 并 保持 其 酸性 。 耳 塞 对 于 防止 复发 性 感 
染 也 有 显著 效果 。 


c 在 随机 试验 中 ， 多 种 治疗 AOE 的 方法 均 显示 


出 了 相似 的 疗效 ， 但 是 这 种 相似 性 可 能 是 由 于 研究 
设计 的 缺陷 或 把 握 度 造成 。 一 些 研究 显示 一 些 抗 生 
RHR BAERS. TEUER RAE 
HEM, (y ETA, Tit LS, 
以 确定 AOE 的 最 佳 治疗 方案 。 并 且 ， 随 着 人 口 的 
老龄 化 和 糖尿 病 患 病 率 的 日 益 升 高 ， 临 床 症状 不 典 
型 更 多 见 ， 尤 其 是 在 耳 真菌 病 和 较 严重 的 细菌 性 外 
耳 炎 。 


( 赵 坚 译 th R) 
参考 文献 


American Academy of Pediatrics. Ear infections: Swimmer's ear. Avail- 
able at: hirpo//www.aap-org/healthtopics/carinfections.cfm. Accessed 
November 16, 2006. 

This free online 2-minute andi describes bow te prevent szimmer s ear 
after water exposure. 

WebMD: Ear canal problems (swimmer's car) A-Z Healthguide. 
Available at: heppe//www.webrnd.com/hw/ear_disorders/hw87616.asp. 
Accessed. December 15, 2006. 

This Internet article gives tapes to patients om identifying an infection and 
whether treatment may safely be mied at bome, what treatment is appropri- 
ate, and when to seek medical ome, 


1. Goguen LA: External otitis. In Rose BD (ed): UpToDate. Avail- 

able at: hrtp://www.utdol.com/utd/content/topic,do?topicKey=pe_ 

id/2947 &type=A&sclectedTitle=5~9, Accessed August 30, 2006. 
This website provides a basie review of the pathogenesis and treatment 

of AOE 

Rosenfeld RM, Brown L, Cannon CR, et al: Clinical practice 

guideline: Acute otitis externa, Otolaryngol Head Neck Surg 1344 


* 


slt 
: 
Hi 
REI 
p 
1l 


Otolaryngol Head Neck Surg 134(4 Suppl):524-S48, 2006. 
The authors provide a systemic review of the literature om the treat- 
ment of AOE and include a meta-analysis of randomized 
compering different treatment regimens. 


James E. Kurz 


急性 中 耳 炎 


引言 








急性 中 耳 炎 (acute otitis media, AOM ) 是 一 种 中 耳 的 急性 炎症 过 程 。 在 美国 ，AOM 是 最 常见 的 儿 
科 门 诊 疾病 ， 而 且 是 为 儿童 开 抗生素 的 主要 原因 。1 岁 以 前 患 过 急性 中 耳 炎 的 儿童 大 约 超过 一 半 ，3 岁 以 
前 患 过 AOM 的 儿童 至 少 为 80%。 虽 然 大 部 分 AOM 病例 发 生 在 童年 ， 但 大 约 16% 以 上 的 病例 发 生 于 15 


岁 以 后 。 


病因 和 发 病 机 制 


AOM 的 定义 是 : 液体 在 中 耳 积聚 并 伴 有 急性 
感染 的 征象 。 中 耳 炎 的 发 病 过 程 是 由 中 耳 的 解剖 结 
构 决 定 的 (图 13-1), MAE (OE) 的 正常 功 
能 是 使 中 耳 通风 ， 保 持 中 耳 腔 的 大 气压 平衡 。 如 果 
FAFE (主要 是 由 病毒 性 上 呼吸 道 感 染 引 起 的 
肿胀 、 分 说 和 充血 导致 }， 中 耳 的 压力 就 会 变 为 相 
对 负 压 而 将 液体 引流 至 中 耳 腔 ， 从 而 引起 堵塞 。 细 
菌 随即 会 在 中 耳 的 液体 中 生长 并 引起 炎症 和 化 脓 
(图 13-2)。 耳 咽 答 的 功能 障碍 及 由 此 导致 的 中 耳 堵 
塞 和 感染 在 儿童 中 常见 ， 因 为 儿童 的 耳 咽 管 开口 比 
成 人 的 更 为 水 平 ， 重 力 对 引流 的 作用 更 小 。 儿 童 的 
耳 咽 管 较 成 人 的 更 为 狭 窑 ， 周 围 组 织 的 支撑 作用 更 
弱 。 一 般 而 言 ， 从 病毒 感 兴 到 出 现 中 耳 感 当 性 炎症 
需 4 天 时 间 。 

从 组 织 学 角度 看 ， 从 急性 中 耳 炎 液 体 中 分 离 出 
的 细菌 主要 是 肺炎 链球 菌 (40%)、 非 典型 流感 嗜 血 
杆菌 (20%) ALBA (10%), A 型 链球 菌 感染 
很 少见 且 多 发 生 于 年 龄 较 大 的 儿童 。 然 而 ， 研 究 显 
示 ， 自 肺炎 球菌 结合 疫苗 (PCV7) 应 用 以 来 ， 中 耳 
渗 液 中 分 离 出 肺炎 链球 菌 的 比例 已 降 至 30%， 分 离 
出 流感 嗜 血 杆菌 的 比例 升 至 50%。 尽 管 从 中 耳 渗 液 
中 分 离 出 的 耐 药 肺炎 球菌 的 比例 已 经 减少 ， 但 是 急 
性 中 耳 炎 的 发 病 率 却 并 未 改变 。 


在 大 约 15% 的 AOM 病例 中 仅 能 分 离 出 病毒 ， 
通常 为 鼻 病 毒 ， 可 能 是 治疗 失败 的 原因 。 呼 吸 合 胞 
病毒 和 腺 病毒 可 引起 其 他 临床 症状 ， 这 些 症状 有 助 
于 与 细菌 感染 引起 的 AOM 鉴别 。 


临床 表现 


AOM 常 于 上 呼吸 道 病毒 感染 后 数 天 发 病 、， 表 
BUS HA MEME REIR. Fete n WX B Sc ifi eX 
有 红斑 ， 常 脱 隆 。 正 常 标志 及 光 锥 消失 ， 充 气 耳 镜 
下 可 见 鼓 膜 固定 或 活动 明显 受 限 ， 鼓 膜 后 可 见 气 液 
平面 。 一旦 外 耳 道 出 现 脓 性 或 血性 分 泌 物 ， 常 提示 
SFL, WAT ALI MER EE TE. SE 
33A AOM BO n] LEE, 

美国 儿科 学 会 和 美国 家 庭 医生 协会 已 发 布 了 
AOM 的 诊断 标准 《 框 13-1)。 如 果 符 合 三 个 诊断 标 
准 ， 即 可 确诊 AOM. 


鉴别 诊断 


浆液 性 中 耳 炎 或 分 泌 性 中 耳 炎 是 一 种 无 菌 性 
炎症 ， 与 急性 中 耳 炎 不 同 。 其 中 鼓膜 固定 、 透 明 
可 见 浴 液 。 急 性 中 耳 炎 治 全 后 常 出 现 桨 液 性 中 耳 
炎 ， 治 疗 后 可 持续 数 周 。 病 毒性 上 呼吸 道 感 染 时 出 
现 的 中 耳 渗 液 常 随 病 毒 感染 症状 的 缓解 而 消失 。 上 
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图 13-1 外 耳 和 鼓室 。 
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. 急性 ， 往 往 起 病 急骤 ， 有 中 耳 发 类 的 征象 ， 如 疼痛 或 
其 他 不 适 、 发 热 或 听力 损失 的 征象 ， 以 及 
.基于 鼓 胸 的 可 视 化 标准 ， 有 中 耳 积 液 存在 ， 限 制 了 鼓 


腊 的 活动 ， 鼓 膜 后 可 见 气 液 平面 ， 或 显示 耳 道内 有 及 
性 被 体 ， 以 及 

， 中 耳 发 类 的 症状 和 体征 ， 如 鼓膜 弥漫 性 发 红 或 有 显著 
耳 痛 ， 和 干扰 正常 的 活动 或 睡眠 


Adapted from the American Academy of Pediatrics and American 
Academy of Family Physicians Subcommittee on Management 
Acute Otitis Media: Diagnosis and management of acute otitis 
media. Pediatrics 1 13(5):1451-1465, 2004, 


述 两 种 情况 都 不 需要 给 予 抗生素 治疗 。 本 章 不 包括 
对 但 性 分 刻 性 中 耳 炎 进 行 评 估 和 处 理 的 内 容 ， 相 关 
内 容 可 参见 美国 儿科 学 会 出 版 的 临床 实践 指南 ( 见 
“Evidence” ) 。 

其 他 鉴别 诊断 如 框 13-2 所 示 。 一 些 较 常见 的 
引起 耳 部 疼痛 的 感染 性 疾病 包括 : 急性 外 耳 道 炎 和 
急性 鼻窦 炎 。 一 些 最 为 常见 的 非 感染 性 因素 包括 : 
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航空 性 喝 鼓 管 功能 减低 (EPER), EEE, 
外 耳 道 异 物 、 屠 下颌 关节 紊乱 综合 征 以 及 诸如 枕 部 
和 三 叉 神 经 病变 引起 的 神经 痛 。 大 疱 性 鼓膜 炎 是 
AOM 的 少见 病因 ， 可 引起 支原体 肺炎 ， 鼓 膜 表面 
出 现 多 个 大 疙 ， 常 伴 有 出 血 ， 此 病 是 少数 最 适合 给 
于 大 环 内 酯 类 抗生素 治疗 的 疾病 之 一 。 另 一 个 值得 
提 及 的 引起 急性 听力 下 降 的 原因 是 “ 突 发 性 耳 莹 ”， 
最 近 的 证 据 表 明 其 病因 为 疱疹 病毒 感染 ， 需 要 立即 
给 予 口服 类 固 醇和 抗 病毒 药物 治疗 。 

急性 中 耳 炎 的 并 发 症 可 能 非常 严重 ,包括 和 乳 突 
炎 、 脑 膜 炎 、 赛 静脉 血栓 、 胆 脂 瘤 、 慢 性 浆液 性 中 
耳 炎 、 听 力 下 降 、 言 语 发 育 延 迟 和 慌 性 化 肤 性 中 耳 
炎 伴 鼓膜 穿 孔 。 


诊断 方法 


AOM 是 临床 诊断 ， 为 明确 诊断 需要 进行 鼓膜 
可 视 化 检查 。 如 果 耳 垢 或 碎 眉 妨碍 视 诊 ， 需 要 用 和 柔 
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图 13-2 急性 中 耳 炎 。 
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软 的 刮 二 和 温水 冲洗 清除 。 如 果 怀 疑 穿孔 ( 耳 道内 
有 脓 性 或 血性 液体 )， 应 避免 进行 耳 道 冲洗 ， 因 为 
可 能 会 把 脓 性 碎片 冲 进 中 耳 腔 。 不 幸 的 是 ， 在 实际 
工作 中 ， 鼓 膜 像 往 往 不 能 清楚 可 视 。 通 过 鼓室 图 和 
声 反射 参数 可 以 客观 评估 鼓膜 的 活动 度 和 是 否 有 积 
液 。 除 非 有 慢性 耳 澄 ， 很 少 需要 进行 培养 ， 除 非 发 
生 乳 突 炎 或 其 他 感染 扩散 至 周围 组 织 的 情况 ， 一 般 
不 需要 血液 检查 和 X 线 检查 。 
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处 理 和 治疗 


AOM 的 治疗 日 的 是 减少 疼痛 与 缓解 症状 ， 预 
防 并 发 症 ， 以 及 最 大 限度 地 减少 治疗 不 良 反 应 。 前 
脆性 研究 表明 ， 大 多 数 2 岁 以 上 的 AOM 儿童 不 管 
是 否 接受 抗生素 治疗 ， 症 状 都 会 得 到 改善 。 基 于 这 
-观察 结果 ， 目 前 倾向 于 观察 而 非 使 用 抗生素 ， 特 
别 是 在 一 些 欧洲 国家 ， 许 多 AOM 病例 不 用 抗生素 
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治疗 。 但 是 抗生素 治疗 的 支持 者 们 认为 ， 应 用 抗 生 
素 治 疗 主要 不 是 针对 AOM， 而 是 预防 并 发 症 。 他 
们 引 例证 明 在 抗生素 应 用 时 代 ， 乳 突 炎 和 继 发 性 脑 
膜 炎 的 发 病 率 已 显著 下 降 。 此 外 ， 还 有 研究 显示 在 
2 岁 以 上 的 儿童 中 ， 抗 生 素 治 疗 优 于 安慰 剂 治疗 。 


最 佳 治疗 


治疗 方案 取决 于 患者 年 龄 。 所 有 小 于 6 个 月 月 
HAIEN AOM 患 儿 均 应 接受 抗生素 治疗 。 对 不 足 
2 个 月 月 龄 的 患 儿童 应 特别 注意 ， 这 些 患 儿 极 可 能 
是 全 身 感染 波及 耳 所 致 。 对 于 6 个 月 到 2 岁 确诊 为 
AOM 的 患 儿 (符合 框 13-1 中 的 三 个 标准 )， 需 应 用 
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伴 有 上 呼吸 道 症 状 的 急性 耳 后 疼痛 
Ree 〈 过 级 或 病毒 ) 


显 下 颌 关节 功能 障碍 

LL 

神经 性 疼痛 (三 叉 神 经 痛 或 杭 神经 痛 ) 
WARE (请 注意 ， 疼 痛 可 能 出 现在 皮 疙 前 ) 





抗生素 以 预防 可 能 发 生 的 并 发 症 。 对 于 未 确诊 且 无 
症状 的 6 个 月 到 2 岁 的 患 儿 ， 可 密切 观察 48 小 时 ， 
如 未 自行 缓解 ， 应 给 予 抗生素 治疗 。 对 于 2 岁 以 上 
无 症状 或 发 热 的 患 儿 及 成 年 人 ， 可 密切 观察 疼痛 绥 
解 情况 ， 但 在 48 小 时 内 应 密切 随访 ， 以 防 病情 恶 
化 或 无 改善 。 这 些 建议 摘自 美国 儿科 学 会 和 美国 家 
庭 医生 协会 的 临床 实践 指南 ， 如 表 13-1 概述 。 


RAKLS 


对 于 2 个 月 月 龄 以 上 的 所 有 患者 ， 阿 莫 西林 仍 
然 是 治疗 AOM 的 选择 ， 大 剂量 使 用 ， 每 日 90mg/ 


KE， 分 2 次 使 用 ， 这 一 剂量 高 于 每 日 40mg/kg 的 传 


统 剂量 ， 并 对 耐 药 肺炎 链球 菌 有 效 。 建 议 阿 莫 西 林 
作为 成 人 的 初始 用 药 选 择 ， 因 在 成 人 中 耐 青霉素 肺 
炎 链 球菌 感染 不 多 见 ， 故 不 必 使 用 大 剂量 。 

在 可 能 对 阿 莫 西 林 耐 药 的 病例 ， 不 应 将 其 作为 
首选 用 药 。 由 非典 型 流感 哮 血 杆菌 引起 的 AOM ff 
发 化 腔 性 结膜 炎 时 可 能 存在 耐 药 。 此 外 ， 如 果 患 者 
在 过 去 的 30 天 内 曾 用 阿 莫 西林 治疗 AOM 或 初始 对 
阿 莫 西 林 没 有 反应 ， 则 应 使 用 另 一 种 广 谱 抗生素 。 
对 于 儿童 患者 ， 阿 莫 西 林 克 拉 维 酸 、 二 代 或 三 代 头 
fud X e OE AE RE 【流感 嗜 血 杆 菌 感染 者 不 适用 ) 
为 次 佳 选择 。 对 于 成 人 ,理论 上 不 必 考 虑 哄 诺 酮 类 
药物 对 骨 和 软骨 生长 的 影响 ， 其 抗菌 谱 包 括 肺炎 球 
菌 属 ， 可 选用 左氧氟沙星 或 莫 西 沙 星 〈 环 两 沙 星 除 
外 )。 过 去 常用 的 大 环 内 酯 类 抗生素 和 磺胺 类 药物 
由 于 细菌 耐 药性 增强 ， 已 不 再 用 于 治疗 AOM。 由 
肺炎 支原体 引起 的 军 见 的 大 疙 性 鼓膜 炎 趾 者 是 一 例 
外 ， 他 们 应 该 用 大 环 内 酯 类 抗生素 治疗 。 大 环 内 酷 
类 抗生素 ， 如 阿 奇 短 素 ， 对 流感 叶 血 杆菌 和 英 拉 菌 


不 确定 的 诊断 
抗菌 治疗 
如 果 严 重 ， 抗 菌 治疗 ， 如 果 不 严重 “， 观 察 





如 果 严 重 ， 抗 菌 治 疗 ， 如 果 不 严重 “， 观 察 治疗 
” 当 后 续 治疗 可 以 保证 时 ，48 ~ 72 小 时 的 观察 是 一 个 合适 的 选项 。 如 果 症 状 持续 或 恶化 ， 就 可 以 开始 抗生素 治疗 。 非 严重 的 疾病 定 
义 为 经 度 陡 痛 和 温度 < 39C 。 确 定 的 诊断 依 闵 于 急性 起 病 的 病史 、 中 十 积 液 以 及 中 耳 炎 定 的 证 据 。 
Modifi ed from American Academy of Pediatrics and American Academy of Family Physicians Subcommittee on Management Acute Otitis 
Media: Diagnosis and management of acute otitis media. Pediatrics 113(5):1451-1465, 2004. Modifi ed from the New York State Department 
of Health and the New York Region Otitis Project Committce. 


可 选 观察 


属 也 有 良好 效果 。 

对 出 现 中 毒 症状 (高热 ，> 39C )、 持 续 呕 吐 
或 不 能 耐 受 口服 药物 的 儿童 ， 可 以 一 次 肌 内 注射 头孢 
HHS 50mgkg， 如 果 病 情 没 有 明显 改善 ， 可 在 24 ~ 
48 小 时 内 重复 使 用 。 对 于 服用 2 一 3 个 疗程 抗生素 
后 仍 无 反应 的 AOM 患者 ， 可 每 日 给 予 头孢 曲 松 ， 
连用 3 天 。 如 果 头 孢 曲 松 无 效 ， 则 需 行 鼓室 造 孔 术 。 

传统 上 ， 口 服 抗生素 治疗 AOM 的 疗程 为 10 
天 ， 然 而 ， 最 近 的 研究 结论 认为 ，5 天 疗程 对 于 没 
fi AOM 复发 史 的 年 长 儿 (> 2 岁 ) 和 成 人 有 效 。 

虽然 理想 的 止痛 方法 尚未 确定 ,但 对 于 所 有 病 
例 ， 控 制 疼痛 应 放 在 首要 位 置 。 首 选 的 镇 痛 药 是 对 
乙酰 氨基 舱 或 布 洛 芬 。 对 于 病情 严重 者 可 使 用 麻醉 
性 止痛 剂 ， 如 可 待 因 。 外 用 药物 如 葵 优 卡 因 可 短暂 
缓解 疼痛 ， 增 加 口服 止痛 剂 的 效果 。 减 充血 剂 、 抗 
组 胺 药 和 类 固 醇 在 治疗 AOM 方面 未 能 显示 益处 ， 
还 会 有 发 生 不 良 反 应 的 代价 。 


LE 

患者 鼓膜 造 孔 搬 管 引流 是 为 AOM 建立 合适 的 
通 向 外 耳 道 的 引流 通路 。 应 局 部 使 用 含有 或 不 含有 
类 固 醉 的 环 丙 沙 星 滴 耳 剂 以 防 外 耳 道 感染 并 保持 管 
道 通畅 。 因 为 管道 可 保持 中 耳 腔 引流 ， 因 此 不 必 应 


用 抗生素 。 只 有 在 管道 堵塞 或 患者 呈现 病态 或 出 现 
高 热 时 ， 才 系统 使 用 抗生素 。 


避免 治疗 错误 


AOM 治疗 中 最 常见 的 错误 是 过 度 治疗 。 因 为 
AOM 的 诊断 是 通过 体检 确定 的 ， 通 过 电话 或 未 对 
患者 进行 检查 就 进行 治疗 是 错误 的 。 鼓膜 发 红 、 活 
动 良好 提示 没有 积 液 不 能 诊断 为 AOM。 同 样 ， 鼓 
膜 透 明 伴 有 清亮 液体 也 不 能 诊断 为 AOM， 而 且 不 
会 对 抗生素 产生 反应 。 

对 许多 AOM 患者 可 行 观 察 而 不 使 用 抗生素 。 
fü. PRS. AER, AEM / F 
2 98) AOM 患者 ， 应 给 予 抗生素 治疗 。 因 为 上 述 
患者 具有 发 生 AOM 并 发 症 的 高 风险 。 对 于 任何 有 
高 热 或 有 其 他 中 毒 表现 的 患者 ， 应 怀疑 有 乳 突 炎 。 
乳 突 炎 是 由 于 化 脓 性 中 耳 炎 波及 乳 突 气 房 所 致 .。 
其 表现 为 耳 后 红肿 压痛 ， 严 重 者 可 能 向 颅骨 外 扩 
散 。 和 需要 及 时 给 予 静 脉 注射 抗生素 ， 必 要 时 需 行 
手术 清 创 。 
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研究 显示 ， 在 出 生 后 前 6 个 月 行 母乳 喂养 可 
降低 AOM 的 发 病 率 。 其 他 研究 表明 ，2 岁 以 上 儿 
章 在 寒冷 季节 和 流感 流行 期 间接 种 流感 疫苗 可 减少 
AOM 的 患 病 风险 。 日 托 仍然 是 呼吸 道 感染 和 AOM 
的 最 大 的 单一 危险 因素 。 


需要 进行 更 好 的 随机 临床 试验 以 确定 哪些 抗 生 
素 最 有 效 以 及 哪些 患者 可 从 抗生素 治疗 或 留 观 中 获 
eK, MAE PCV7 疫苗 的 普遍 接种 ， 非 典型 流感 
哮 血 杆菌 正在 成 为 导致 AOM 的 主要 病原 菌 。 因 此 ， 
对 流感 嗜 血 杆 菌 有 效 的 阿 莫 西 林 克 拉 维 酸 或 二 、 三 
RAWE EKPU RET EA AOM 的 首选 治疗 
药物 。 对 于 预防 AOM, PCV7 疫苗 的 效果 略 差 ， 但 
正在 进行 试验 的 9 价 和 11 价 结合 疫 苗 可 能 会 在 预 
防 上 及 并 发 症 上 显示 出 更 大 的 益处 。 另 外 ， 需 要 研 
发 客观 评估 中 耳 积 液 的 价格 便宜 的 便携 式 工具 ， 以 
便 作 出 准确 诊断 及 更 准确 地 确定 哪些 患者 需要 治 
疗 。 


(QW $ $ a 坚 校 ) 
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声 断 措 述 的 是 一 种 由 声带 上 皮 异 常 振 动 引 起 的 粗糙 或 刺耳 的 声音 。 任 何 引起 声带 价 硬 或 闭合 异常 的 原 
因 都 可 导致 声音 异常 。 如 果 声 带 麻 冶 或 弓形 弯曲 使 声带 不 能 正常 闭合 ， 通 常会 引起 一 种 气力 减弱 的 声 晰 ， 
而 声带 本 身 及 其 周围 的 炎症 则 会 导致 一 种 粗糙 的 声音 。 无 论 何 种 声 跌 ， 只 要 持续 2 周 或 2 周 以 上 ， 都 必须 


由 耳鼻 喉 科 医生 对 其 声带 进行 直接 检查 ( 图 14-1 )。 


病因 、 发 病 机 制 和 临床 表现 


因为 任何 损害 声带 振动 的 疾病 最 终 均 可 引起 声 
W, AIRERA ope ( 框 14-1 和 图 14-2 
2144, BA 142% 14-4)。 胃 食管 反 流 性 疾病 
(GERD)、 咽 喉 反 流 (LPR)、 鼻 涕 倒流 和 慢性 咳 喇 
常 引 起 声音 改变 。 在 成 年 患者 中 ， 声 门 型 哈 癌 最 受 
关注 ;在 健康 儿童 中 ,过 度 用 声 导致 的 声带 小 结 (E 
喊 者 小 结 ) 很 常见 ， 新 生 儿 里 喊 异常 时 要 进行 喉 部 
常规 检查 ， 以 除外 先天 性 或 后 天 性 声带 问题 。 

患者 确定 声 哮 的 界限 随 如 何 用 声 而 变化 。 职 业 
用 声 者 ， 如 歌唱 家 、 教 师 、 牧 师 和 演员 ， 甚 至 不 能 
容忍 仅 在 某 种 环境 下 发 出 的 轻微 程度 的 声音 失衡 。 


诊断 方法 


间接 喉 镜 ( 见 图 14-1) 是 主要 的 检查 手段 。 通 
常 使 用 镜子 ， 但 更 好 的 检查 方法 是 使 用 灵巧 而 柔韧 
的 纤维 办 镜 。 采 用 这 种 方法 可 评估 各 年 龄 段 患 者 声 
带 的 结构 和 功能 。 对 病情 轻微 的 病例 ， 特 别 是 对 有 
细微 声音 问题 的 职业 用 声 者 ， 有 必要 用 动态 视频 纤 
维 喉 镜 进行 检查 。 通 过 频 闪 喉 镜 检查 可 以 显示 黏膜 
波 ， 这 是 检查 者 了 解 声带 上 皮 表 面 细 微 的 异常 振动 
的 唯一 方法 。 

当 临 床 检查 显示 异常 时 ， 应 在 手术 室 全 麻 下 用 


直接 喉 镜 进行 活检 。 血 液 (如 促 甲状 腺 激素 、 游 离 
T.) 和 影像 检查 〈 如 胸 片 、 颈 部 CT) 适用 于 某 些 临 
床 情 况 。 如 果 气 道 受 到 任何 方式 的 损伤 ， 耳 鼻 唆 科 
医生 都 应 紧急 评估 。 


处 理 和 治疗 


对 声 晰 持续 超过 2 周 的 患者 ， 都 应 转 诊 至 耳鼻 
喉 科 医生 以 进行 声带 直 视 检查 (图 14-5)。 治 疗 取 
决 于 特定 的 临床 情况 ， 常 用 的 干预 措施 包括 禁 声 、 
戒烟 、 治 疗 胃 食管 反 流 、 慢 性 瞄 窦 炎 和 咳嗽 或 请 语 
言 学 专家 进行 治疗 和 指导 发 音 。 多 数 炎症 和 滥用 只 
子 引 起 的 声 中 可 以 通过 保守 治疗 取得 很 好 疗效 。 局 
部 组 织 活检 可 排除 恶性 病变 。 但 对 良性 疾病 采取 手 
术 治疗 前 应 首先 控制 炎症 。 

戒烟 通常 是 很 困难 的 ， 主 要 的 方法 是 全 体 家 庭 
成 员 一 起 制订 明确 的 时 间 表 共同 努力 去 戒烟 。 尼 十 
丁 替代 品 ， 如 丁 氧 匠 丙酮， 对 戒烟 是 有 帮助 的 ， 其 
他 医疗 手段 ， 如 针灸 和 催眠 疗法 ， 对 一 些 戒 烟 困难 
的 患者 也 有 效 。 


胃 食 管 反 流 和 咽喉 反 流 性 疾病 


在 上 呼吸 、 消 化 道 慢 性 炎 性 疾病 中 ， 咽 喉 反 流 
性 疾病 呈 逐 渐 增 多 趋势 ， 超 过 50% 的 病例 没有 典型 
的 胃 烧 灼 感 或 胃 食 管 反 流 症状 。 初 始 治疗 包括 改变 
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图 14-1 RARE, 
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与 血管 紧张 素 转换 醇 抑 制剂 相 关 
Ff RC 


Br Ag 

语音 证 用 或 过 诬 使 用 

儿童 央 叫 结 节 

没有 适当 技术 的 业余 或 专业 歌手 前 路 颈椎 椎 板 切 除 术 
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生活 习惯 ， 避 免 食用 加 重 胃 食 管 反 流 的 食物 ， 如 啤 
啡 、 酒 精 、 薄 荷 和 辛辣 食物 或 与 症状 相关 的 食物 。 
避免 在 睡 前 3 AER, TREES, Or 
炼 身 体 和 减轻 体重 。 如 果 这 些 方法 效果 不 明显 ， 建 
议 增加 非处方药 如 H, 受 体 阻 滞 剂 或 质子 泵 抑制 剂 。 
如 果 仍 不 见效 ， 推 荐 使 用 Hs 受 体 阻 沾 剂 或 质子 泵 
抑制 剂 的 强 效 处 方药 。 如 果 诊 断 仍 存在 问题 ， 在 停 
用 抗 反 流 药 的 同时 进行 24 小 时 pH 检测 ， 尽 管 这 个 
试验 不 是 绝对 准确 的 ， 尤 其 是 患者 在 这 段 时 间 没 有 
症状 时 ， 但 对 诊断 是 很 有 帮助 的 。 食 管 测 压 和 钢 餐 
造影 是 常用 的 临床 检查 ， 如 果 这 些 检查 呈 阳 性 ， 而 
药物 治疗 仍 不 见效 ， 建 议 在 腹腔 镜 下 行 胃 底 折 乔 手 
术 进行 治疗 。 
RARE SK fof ih ik 
KERRIER He Py dft IR ok 0 255 Fz | & 
的 。 基 本 治疗 包括 避免 接触 过 敏 原 .应 用 抗 组 胺 药 、 


白 三 烯 抑 制剂 、 抽 内 应 用 皮质 类 周 醇 激素 和 抗 组 
胺 药 、 吸 和 人 色 甘 酸 钠 。 用 抗 胆 碱 能 作用 小 的 抗 组 


V ap^ 
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胺 药物 效果 较 好 ， 因 为 与 全 身 抗 组 胺 药 有 关 的 干燥 
作用 能 加 重 声带 问题 。 对 严重 病例 ， 可 行 正 规 皮 内 
过 敏 试验 ， 放 射 变 应 性 吸附 实验 以 及 随后 的 脱 敏 治 
疗 。 高 滩 缓 冲 液 鼻腔 冲洗 和 含油 证 明 是 有 益 的 。 异 
两 脱 镁 适 于 治疗 血管 舒 缩 性 鼻炎 和 鼻涕 倒流 。 如 果 
这 些 治疗 措施 仍 不 见效 ， 患 者 应 该 进行 符 旁 窦 CT 
扫描 并 转 诊 到 耳鼻 喉 科 治 疗 。 有 一 些 病例 需要 行 执 
内 镜 手 术 来 纠正 改善 鼻 旁 赛 引 流 ， 从 而 有 利于 疾病 
的 痊愈 。 


HH 


除 慢 性 支气管 炎 、 慢 性 阻塞 性 肺病 、 心 衰 、 肺 
感染 和 肿瘤 外 ， 悍 性 咳 喇 的 常见 病因 是 胃 食 管 反 流 、 
过 敏 、 药 物 (特别 是 血管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 )、 
慢性 奥 密 炎 伴 兴 涕 倒流 和 气 道 高 反应 性 疾病 。 对 于 
那些 无 法 解释 而 持续 咳嗽 的 患者 均 应 行 胸 部 X 线 检 
查 。 如 果 胸 片 正常 ， 那 么 对 胃 食 管 反 流 、 过 敏 、 瘟 
阐 倒 流 和 哮喘 应 制定 一 个 逐次 分 阶段 的 探索 性 治 
疗 。 另 外 ， 也 可 逐步 进行 过 敏 试验 、 针 对 气 道 高 反 
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图 14-3 ”声带 病变 。 
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CT: 计算 机 断层 扫描 ; ENT: AREA MARAE, GERD: 骨 食 管 反 流 病 ，LPR : HES AA: 
URI: 上 呼吸 道 感 染 。 — — 
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应 性 的 乙酰 胆 碱 激发 试验 、24 小 时 pH 值 监测 、 食 
管 测 压 、 钢 餐 造影 、 食 管 镜 检查 及 鼻窦 CT 检查， 
以 明确 导致 疾病 的 具体 原因 。 


景 佳 治疗 


全 面 评估 后 多 数 患 者 的 治疗 业已 明确 ， 治 疗 可 
由 社区 医生 或 耳鼻 喉 科 医生 完成 。 然 而 对 职业 用 声 
者 的 最 佳 处 理 方法 则 需要 语言 治疗 师 的 帮助 以 促进 
声带 保健 和 避免 不 适当 的 用 声 习 惯 ， 比 如 声音 紧张 
功能 紊乱 或 用 声 过 量 过 频 。 
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避免 治疗 错误 


对 一 些 声 晰 患者 ， 最 值得 注意 的 潜在 治疗 错误 
是 喉 癌 患者 的 误诊 。 基 于 该 原因 ， 声 电 症 状 持 续 超 
过 2 周 的 患者 应 该 由 耳鼻 瞧 科 或 头颈 外 科 医 生 行 唆 
镜 检查 。 对 保守 治疗 无 效 ， 任 何 纤维 肉 镜 检查 的 异 
常 均 应 行 活 组 织 检查 。 


展望 
有 许多 正在 积极 研究 的 领域 ， 声 带 功能 的 神经 
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肌肉 控制 和 反射 控制 正在 研究 中 ， 也 许 能 为 咳嗽 和 
声带 疾病 提供 一 个 新 的 治疗 策略 。 正 在 积极 探索 胃 
食管 反 流 的 原因 ， 包 括 胃 酸 产生 的 生理 机 制 、 食 管 
括约肌 功能 、 引 起 激 车 的 特定 物质 (特别 是 在 咽 、 
号 )。 最 近 提出 关于 反 流 与 上 呼吸 道 、 上 消化 道 恶 
性 肿瘤 之 间 的 关系 ， 值 得 我 们 进一步 去 研究 。 


(3 i d RRA RK) 
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声带 功能 障碍 


引言 


1974 年 ，Patterson 及 其 同事 在 医学 文献 中 首次 描述 了 声带 功能 障碍 ( vocal cord dysfunction, 
VCD )， 当 时 兽 命 名 为 “Munchausen'"s stridor”， 而 在 随后 的 耳鼻 咽喉 科学 、 肺 病 学 和 急救 医学 文献 中 又 
使 用 了 假 性 哮喘 、 声 带 运 动 异常 ( paradoxical vocal fold motion, PVFM )、 激 素 抵 抗 型 哮喘 、 哈 运动 障碍 、 
功能 性 喉 喘 鸣 和 功能 性 气 道 梗阻 等 名 称 。VCD 的 临床 表现 是 ， 呼吸 过 程 中 ( 主要 是 吸 气相 ) 声带 的 间断 性 、 
不 自主 内 收 。 不 同 程度 的 声 门 内 收 运动 可 导致 自 咳嗽 到 严重 呼吸 窖 迫 的 各 种 呼吸 障碍 。 作 为 一 种 临床 疾病 ， 
VCD 相对 较为 少见 ;但 是 ， 其 诊断 意义 重大 ， 因 为 患者 会 经 常 反复 到 急诊 室 就 诊 ， 住 院 治 疗 ， 尝 试 多 种 无 
效 的 药物 ， 甚 至 采取 侵入 性 措施 以 缓解 气 道 梗阻 的 临床 表现 ， 如 气管 插 管 或 气管 切 开 。 

对 于 临床 表现 为 严重 的 或 慢性 的 呼吸 系统 症状 且 常 用 的 治疗 方法 无 效 的 患者 ， 应 考虑 VCD 的 诊断 。 常 
见 的 临床 表现 包括 对 常规 抗 哮喘 药物 无 效 的 呼吸 困难 或 慢性 咳嗽 。 顽 固 性 的 呼吸 道 症 状 往往 会 给 患者 增添 
很 大 的 经 济 负担 。 在 作出 VCD 诊断 之 前 ， 这 些 患者 要 接受 为 数 众多 的 常规 检查 ( 胸 片 、CT、 支 气管 镜 检 


查 和 肺活量 测定 ) 和 各 种 药物 治疗 止咳 药 、 抗 组 胺 药 、 支 气管 扩张 剂 和 类 固 醇 )。 


病因 和 发 病 机 制 


VCD 这 个 术语 有 众多 不 同 的 描述 性 定义 是 由 
于 其 缺乏 明确 的 病因 。 事 实 上 ，VCD 的 致 病因 素 是 
多 方面 的 。 已 发 现 有 许多 潜在 的 病因 ， 包 括 脑 干 异 
常 、 心 理 因素 或 转换 性 障碍 、 瞪 呼吸 张力 障碍 、 强 
体力 活动 、 环 境 中 呼吸 性 刺激 物 以 及 慢性 上 呼吸 道 
刺激 或 炎症 性 过 程 〈 即 咽喉 反 流 性 炎症 、 变 态 反 应 
性 炎症 和 鼻塞 炎 )。 所 有 这 些 因素 导致 的 最 终结 果 
就 是 异常 的 声 门 关闭 反射 和 继 发 的 吸 气 相声 带 内 收 
(图 15-1)， 引 起 呼吸 道 阻塞 症状 。 

VCD 与 心理 障碍 之 间 的 相关 性 已 得 到 证 实 。 
Altman 及 其 同事 通过 对 10 名 VCD 患者 进行 的 研 
究 发 现 : 70% 的 患者 有 焦虑 、 抑 郁 或 人 格 障碍 。 
Patterson 发 表 的 文章 支持 这 一 发 现 ， 文 献 中 也 有 类 
似 的 病例 报告 。 有关 VCD 的 一 个 亚 现 可 能 代表 咏 、 
呼吸 张力 障碍 的 结论 得 到 了 一 系列 耳鼻 咽喉 科学 和 
神经 病 学 文献 的 支持 ， 这 些 文献 引证 了 声带 肌 内 注 


PARRA, VCD 患者 有 因 胃 食管 
B Pra MCI, dedii aep pk M E 
甚至 职业 鞭 露 也 已 观察 到 。 的 确 ， 在 一 些 病 例 研 究 
中 发 现 高 达 70% 的 VCD 患者 存在 胃 食 管 反 流 。 据 
推测 , VCD 患者 喉 部 内 收 反 射 的 装 值 降低 。 

VCD 的 分 类 方法 主要 集中 在 病因 学 方面 ( 脑 干 ， 
上 、 下 运动 神经 元 ,上 骨 食 答 反 流 , VERE, 心理 因素 )， 
并 根据 喉 部 过 度 反 应 的 程度 (如 慢性 咳 砍 和 间断 性 
RISA) 做 进一步 分 类 。 


临床 表现 


VCD 患者 多 为 女性 ， 并 多 曾 被 诊断 有 里 喘 和 
精神 疾病 (抑郁 和 焦 虚 )。 最 常见 的 主诉 为 间断 性 
声 晰 、 哈 部 发 紧 、 慢 性 咳嗽 、 失 声 、 发 声 困难 和 呼 
吸 困难 。 许 多 患者 可 以 描述 出 某 些 继 发 因素 ， 如 应 
激 、 运 动 、 冷 空气 刺激 、 离 散 的 气味 或 呼吸 道 刺激 。 
此 外 ， 许 多 患者 告知 他 们 已 经 接受 了 针对 哮喘 的 治 


83 


84 第 了 部分， 上 呼吸 道 和 口 咽 部 疾病 


图 15-1 只 的 外 展 和 内 收 。 
此 图 演示 了 间接 喉 镜 技术 与 喉 外 展 〈 左 下 ) 和 内 收 的 
外 观 GIF). 


AY 


* 






FF (无 明显 疗效 )、 有 反 酸 症状 或 在 服用 抗 变态 反 
应 药物 。 据 报道 ， 大 约 10% 的 难 治 性 哮喘 患者 有 
VCD。 

临床 上 ， 有 一 类 VCD 亚 型 患者 ， 其 特征 为 年 
轻 的 、 成 绩优 异 的 女性 运动 员 ， 有 由 高 强度 训练 后 
引发 的 孤立 性 呼吸 困难 。 这 些 患者 常 被 误诊 为 运动 
诱导 的 支气管 痉挛 (exercise-induced bronchospasm, 
EIB), EIB 与 VCD 区 别 的 显著 特征 包括 : 停止 运 
动 后 VCD 相关 的 呼吸 困难 消失 ， 常 用 的 支气管 扩 
张 剂 不 能 缓解 这 种 VCD 症状 。 一 些 学 者 建议 ， 用 
运动 喉 镜 检查 以 证 实 这 种 只 有 在 高 强度 运动 期 间 才 
出 现 的 喉 应 激 反应 。 

对 于 不 伴 发 肺 部 疾病 但 有 症状 的 VCD 患者 ， 
肺 功能 检查 【pulmonary function test, PFT) 提示 串 
者 的 肺活量 参数 在 正常 范围 内 ， 并 且 吸 气相 平坦 。 
肺 功能 检查 应 该 不 能 显示 气管 对 乙酰 胆 碱 的 高 反应 
性 。 呼 吸 困难 发 作 时 血 氧 饱和 度 正 常 ， 这 一 点 与 严 
重 团 喘 加 重 患 者 的 情况 截然 不 同 。 

体格 检查 可 发 现 焦 虚 、 喘 鸣 【上 气 道 吸 气 性 

音 )， 神 经 系统 和 肺 部 检查 无 异常 。 典 型 患者 表 

现 为 吸 气相 困难 较 呼 气相 更 为 明显 。 可 届 光 导 纤 维 
喉 镜 检查 可 以 显示 吸 气相 声带 内 收 伴 典型 的 吸 气相 
舌 后 间隙 变 小 。 在 急诊 科 常 见 ， 患 者 的 呼吸 困难 很 


严重 ， 必 须 采 取 有 创 治疗 手段 ， 如 气管 插 管 和 气管 
切 开 。 在 两 个 已 发 表 的 有 20 名 患者 的 队列 研究 中 ， 
12 名 患者 接受 了 有 创 气 道 干预 (20 名 患者 中 ，5 人 
接受 了 气管 切 开 )。 


鉴别 诊断 
声带 功能 障碍 的 鉴别 诊断 见 框 15-1。 
诊断 方法 


2 因为 PVFM 经 常 被 误诊 为 哮喘 或 化 学 物质 敏 
感 ， 所 以 获得 全 面 详细 的 病史 非常 重要 ， 包 括 以 前 
药物 治疗 的 成 功 经 历 、 肺 功能 检查 结果 和 发 作 的 关 
率 。 尽 管 常规 实验 室 检查 一 般 正常 ， 如 基础 代谢 指 
标 和 全 血细胞 计数 ， 但 还 是 要 进行 检查 以 除外 可 能 
并 存 的 疾病 。 胸 片 显示 正常 ， 没 有 充气 过 度 。 在 有 
焦虑 伴 呼吸 急促 的 患者 ， 动 脉 血气 分 析 可 显示 呼吸 
性 碱 中 毒 。 此 外 ， 应 用 支气管 扩张 剂 后 PFT (主要 
在 门诊 进行 ) 无 明显 改善 ， 一 些 患 者 显示 最 大 吸 气 
流速 减少 。 

最 有 效 的 诊断 方法 是 可 届 光 导 纤 维 喉 镜 检查 。 
该 方法 能 让 检查 者 清晰 地 观察 到 整个 呼吸 周期 中 声 
带 的 运动 情况 ， 同 时 可 除外 梗阻 性 病变 和 喉 解 剖 结 
构 异 常 。 声 门 上 区 的 新 生物 易 与 VCD 症状 混淆 。 
声 门 上 区 的 邻近 组 织 结构 可 以 引起 周期 性 的 、 多 样 
性 声 门 阻塞 症状 。 即 使 是 良性 声 门 损害 ,偶尔 也 
会 产生 类 似 的 症状 。 大 的 、 水 肿 的 、 运 动 过 度 的 声 
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便 后 环 构 肌 的 运动 
声带 裙带 的 内 收 


带 ， 如 声带 息肉 样 退行 性 变 (Reinke 水 肿 )， 也 可 
因 Bernoulli 效应 (使 病变 组 织 如 同 活 汰 样 间 软 性 进 
入 声 门 下 气 道 ) 引起 相似 的 症状 。 

VCD 患者 喉 镜 检查 可 发 现 吸 气相 声带 矛盾 性 
内 收 ， 引 起 与 前 面 提 及 的 临床 主诉 和 实验 室 检查 发 
现 相关 的 功能 性 气 道 阻 寨 。 然而， 由 于 本 病 的 发 作 
性 特征 ， 当 对 无 症状 的 VCD 患者 进行 喉 镜 检查 时 
往往 不 会 发 现 喉 部 病理 性 运动 。 基 于 这 种 情况 ， 一 
些 作 者 认为 在 喉 镜 检查 过 程 中 使 用 刺激 物 或 引发 行 
为 【基于 患者 的 既往 史 ) 可 以 提高 检查 诊断 的 敏感 
性 。 





榴 横 肌 和 构 斜 肌 的 运动 
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后 环 构 肌 的 运动 
外 展 的 声带 饲 带 





声带 和 甲 构 肌 的 运动 
声带 币 带 缩 电 (放松 ) 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


VCD 的 治疗 可 分 为 急性 和 长 期 疗法 。 最 初 的 
处 置 应 集中 在 维持 安全 、 通 畅 的 气 道 。 措 施 包括 支 
持 性 治疗 ， 如 辅助 吸 氧 、 持 续 指 尖 血 氧 监测 、 雾 化 
吸入 肾上腺 素 、 氨 氧 混合 气 治疗 或 持续 气 道 正 压 通 
气 。 气 管 插 管 和 清醒 状态 下 气管 切 开 这 些 侵入 性 治 
疗 措施 在 文献 中 也 有 提 及 ， 尽 管 可 以 早期 诊断 ， 但 
常常 可 能 会 避免 。 一 旦 VCD 诊断 成 立 ， 用 力 吸 气 、 
吹 口 哨 或 整 气 可 以 帮助 终止 声带 矛盾 性 内 收 运动 。 
男 外 ， 放 松 技 巧 有 助 于 缓解 气 道 容 迫 。 在 特殊 的 环 
境 中 ， 低 剂量 的 镇 静 - 抗 焦虑 药物 有 助 于 缓解 急性 
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发 作 过 程 中 的 心理 致 病因 素 。 

个 性 化 的 、 多 学 科 治 疗 方法 是 长 期 治疗 的 最 佳 
方法 。 药 物 治 疗 应 包括 心理 功能 障碍 治疗 (包括 心 
理 咨 询 )、 胃 食管 反 流 治 疗 和 变 应 性 鼻炎 治疗 。 当 
明 到 这 些 疾病 时 ， 在 各 种 治疗 方法 中 最 公认 的 疗法 
是 行为 语言 治疗 。 言 语 病理 医生 可 以 教会 患者 有 关 
呼吸 和 放松 的 技巧 ， 以 转移 患者 对 呼吸 运动 中 吸 气 
相 的 注意 。 一 些 临床 治疗 师 还 应 用 了 吃 部 影像 反馈 
疗法 .Bastian 和 Nagorsky 首先 提出 了 这 种 治疗 方法 ， 
这 种 方法 应 用 可 屈 光 导 纤维 喉 镜 ， 使 患者 在 遵循 言 
语 病理 医生 的 指导 进行 各 种 训练 时 能 实时 观察 到 只 
部 的 运动 情况 。 研 究 者 已 经 证 实 ， 这 种 技术 是 一 种 
有 效 的 再 教育 手段 。 

尽管 一 些 患者 可 从 言语 疗法 中 获 益 ， 但 似乎 
确实 有 一 部 分 患者 存在 呼吸 性 张力 障碍 。 这 些 患 者 
是 接受 喉 内 肉 毒 杆菌 毒素 注射 (注入 哈 内 收 肌 ， 图 
15-2) 的 理想 受 试 对 象 。 因 精神 障碍 而 不 能 进行 多 
学 科 治 疗 的 患者 可 能 需要 长 期 气管 切 开 ， 绕 开 蛤 部 
气 道 梗阻 部 位 通气 。 还 有 另外 一 种 PVFM 亚 型 患者 ， 
其 病因 为 中 枢 或 脑 干 病变 ， 前 述 的 治疗 措施 对 这 些 
患者 无 效 。 这 些 患者 常 需要 持续 的 气管 切 开 。 


避免 治疗 错误 


声带 功能 障碍 在 临床 上 仍然 少见 。 临 床 医生 应 
重点 关注 气 道 安 全 和 通畅 。 为 了 避免 治疗 错误 ， 对 ， 
于 符合 病史 及 体检 发 现 的 就 诊 患 者 ， 医 生 应 保持 高 
mun. 

治疗 错误 包括 治疗 过 度 和 不 足 。 治 疗 过 度 包 
括 : 为 避免 临床 医生 认为 即刻 要 发 生 的 气 道 梗阻 而 
进行 的 气管 插 管 或 气管 切 开 。 处 理 不 足 源 于 对 该 病 
的 认识 不 足 ， 未 能 正确 认识 可 能 的 加 重 因 素 ， 如 咽 
具 反 流 、 变 应 性 鼻炎 和 精神 疾病 (包括 抑郁 和 焦虑 )。 
发 作 期 内 ， 医 生 借助 可 届 光 导 纤维 喉 镜 检查 可 及 时 
明确 诊断 。 


展望 
声带 功能 障碍 的 未 来 研究 方向 需要 医学 界 对 该 


病 做 出 正式 的 定义 ， 包 括 纳入 和 排除 标准 。 有 必要 
对 声带 矛盾 性 运动 的 神经 机 制作 进一步 的 研究 。 此 
外 ， 需 要 进行 随机 对 照 试验 以 评估 治疗 方案 ， 如 药 
物 疗 法 、 哈 生物 反馈 疗法 和 肉 毒 杆菌 毒素 注射 的 长 
期 疗效 。 


( 刘 i $ RAZ 校 ) 
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颈 部 包 块 的 原因 包括 先天 性 疾病 ， 感 染 和 肿瘤 等 原因 ( 图 16-1 和 框 16-1 ) 。 如 果 详 细 了 解 病史 、 认 
真 进行 体格 检查 并 正确 选择 辅助 实验 室 及 影像 学 检查 ， 医 生 往 往 能 迅速 并 有 效 地 作出 正确 诊断 。 


病因 、 发 病 机 制 和 临床 表现 
a 


murs BESTE E. LULL SECOS SS: 
NB Ame ee RPE dud, Hk 
ELTE a EME SAA, 48 A aK, 
身体 不 适 和 咽炎 的 青少年 和 年 轻 人 多 为 传染 性 单 核 
细胞 增多 症 。 在 此 年 龄 组 ， 于 上 呼吸 道 感 染 之 后 在 
颈 前 外 侧 区 出 现 单个 巨大 的 炎症 性 包 块 多 考虑 为 鳃 
橡 孜 肿 。 颈 低位 多 发 性 、 橡 胶 样 质地 的 包 块 伴 夜间 
多 汗 、 发 热 及 周身 不 适 多 提示 为 八 奇 金 病 。 在 老年 
人 ， 弄 部 包 块 常 为 转移 癌 、 原 发 性 唾液 腺 感染 或 肿 
SURE (ALIE 16-1). 


病史 


病史 有 助 于 我 们 缩小 鉴别 诊断 的 范围 。 感 染病 
程 一 般 为 数 小 时 到 数 天 ， 并 伴 有 红 、 肿 、 热 、 痛 。 
在 此 之 前 ， 患 者 常 有 上 呼吸 道 和 牙 源 性 感染 。 早 期 
先天 性 赛 肿 感 染 可 引起 肿 大 ， 应 用 抗生素 能 使 肿 大 
消退 。 下 颌 下 腺 感染 经 常 反复 发 作 ， 进 食 时 加 重 ， 
挤 压 腺 体 ,， 口腔 内 会 有 恶臭 感 。 堆 奇 金 病 伴 有 盗汗 、 
不 带 、 楼 痒 和 发 热 。 猫 抓 病 忠 者 有 猫 类 接触 史 。 

源 于 上 呼吸 道 、 消 化 道 的 转移 性 鳞 状 细胞 癌 常 
常 发 生 于 重度 吸烟 的 个 体 ， 其 中 大 部 分 也 为 酒 类 滥 
HA. WIAA. WIARE, RARE, F, P 
音 改 变 和 体重 下 降 常 提示 原 发 性 恶性 肿瘤 。 有 远 处 
转移 性 疾病 的 患者 可 有 原 发 肿瘤 的 症状 ， 如 咳嗽 、 


了 咯血、 腹部 疼痛 、 便 血 、 异 常 子宫 出 血 或 排尿 困难 。 
尽管 恶性 程度 高 的 唾液 腺 恶性 肿 净 生 长 迅速 ， 但 唾 
液 腺 肿瘤 常 无 疼痛 且 生 长 缓慢 。 肋 腺 的 恶性 肿瘤 有 
时 会 引起 面神经 麻 癖 。 神 经 鞘 瘤 、 副 神经 节 瘤 、 皮 
样 囊 肿 和 其 他 良性 肿瘤 常生 长 缓慢 ， 几 乎 没有 症状 ， 
常 为 无 意 中 发 现 。 


体格 检查 


头颈 部 检查 应 该 包括 对 耳 、 瞄 、 口 腔 、 口 咽 部 、 
鼻 咽 部 、 办 咽 部 和 吃 部 的 全 面 视 诊 。 在 特定 情况 下 ， 
对 儿童 的 检查 可 能 需要 在 全 麻 下 进行 。 咽 反射 敏感 
的 患者 可 以 施行 纤维 喉 镜 检查 。 胸 部 和 颈 部 肿 物 的 
听诊 可 以 获取 重要 的 诊断 信息 。 和 触 诊 颈 部 、 腋 窜 、 
腹股沟 淋巴 结 肿 大 及 肝 脾 大 高 度 提示 疑似 淋巴 靖 。 
许多 患者 需要 进行 乳房 、 直 肠 和 骨盆 的 检查 。 

颈 部 检查 时 , 确定 肿块 的 质地 和 位 置 至 关 重 要 。 
转移 性 鳞 状 细胞 癌 质 地 较 硬 ， 晚 期 固定 。 淋 巴 交 或 
单纯 的 淋巴 结 肿 大 触 诊 则 质 软 或 有 橡胶 样 感觉 ， 而 
鳃 裂 及 其 他 赛 肿 可 触及 波动 感 。 淋 巴结 和 先天 性 砷 
肿 感 染 时 组 织 张力 增加 。 当 感染 性 包 块 的 “月 头 ” 
(point) 与 表层 组 织 相连 时 , 常 出 现 表 皮 红 肿 、 热 . 痛 。 
毛细 血管 癌 通 常 是 扁平 的 ， 颜色 为 粉色 到 红色 ， 而 
ERR ULTRIES REOS, BREUI. gis 
XM, 

甲状 再 管 囊肿 位 于 或 接近 颈 中 线 ， 大 部 分 位 
于 舌 骨 水 平 以 下 ， 妆 下 区 包 块 可 能 是 表皮 样 囊肿 或 
MEAs 潜 突 型 (口外 型 ) 舌 下 腺 囊肿 也 可 发 生 在 
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图 16-1 成 人 绒 部 肿块 。 
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此 区 域 。 颌 下 区 的 包 块 可 能 为 继 发 性 诞 腺 炎 、 下 颌 
下 腺 肿瘤 或 感染 及 转移 癌 引 起 的 馈 下 区 淋巴 结 肿 大 
(最 为 常见 的 基 口 腔 锣 状 细胞 癌 )。 

人 颈 后 三 角 区 的 淋巴 结 肿 大 多 提示 瞄 啊 部 的 鳞 状 
细胞 癌 。 咽 炎 时 最 常见 颈 上 部 淋巴 结 肿 大 ， 口 啊 癌 
转移 的 第 一 站 也 是 颈 上 部 淋巴 结 。 肿 大 的 锁骨 上 淋 
巴结 多 为 圳 奇 金 病 或 胸 、 腹 部 瘤 的 转移 烤 。 颈 下 前 
部 的 包 块 常 提示 为 甲状 腺 疾病 。 


鉴别 诊断 


颈 部 包 块 的 鉴别 诊断 是 多 方面 的 。 结 合 组 织 来 





Lintwig 


Alat * 








还 和 病变 类 型 对 可 能 的 疾病 进行 分 类 是 一 种 有 效 的 
方法 (WHE 16-1). 


先天 性 疾病 


先天 性 颈 部 包 块 可 能 在 婴儿 时 期 或 成 长 过 程 中 
显现 出 来 。 鲤 裂 畸形 和 甲状 舌 管 奏 肿 最 为 常见 。 鳃 
AU AE EMT RR AE TE, PERRY I A BFL AE LH 
REKAAN, RB RP E ORE , 
TPE EOF Re a] SEL RE 
位 于 胸 镇 乳 突 肌 前 缘 ， 无 痛 性 生长 ， 表 面皮 温 温 暖 ， 
质地 柔软 或 可 触及 波动 感 。 颈 深部 的 脓肿 或 蜂窝 织 
炎 不 易 与 其 区 分 。 通 常 需要 手术 切除 。 甲 状 舌 管 骞 


框 16-1 颈 部 肿块 的 鉴别 诊断 


转移 性 鳞 状 细胞 癌 及 其 他 

唾液 腺 

HEM (RASH AERA SRE) 
神经 性 (RERWPRDRIMEESSTMERT) 
BURRS S (Silt Ic HORSE BRA) 
甲状 腺 【 癌 和 甲状 腺 肿 ) 


淋巴 结 炎 和 良性 淋巴 结 肿 大 
非典 型 结核 
肺结核 





肿 位 于 或 接近 颈 中 线 ， 恰 好 位 于 舌 骨 以 下 ， 可 随 吐 
舌 向 上 移动 ， 是 由 于 甲状 腺 自发 育 起 始点 的 舌 育 孔 
附近 向 正常 的 气管 旁 位 置 下 降 过 程 中 上 皮 残 余 引 起 
的 。 皮 样 襄 肿 常 位 于 频 下 区 。 这 些 先天 性 囊肿 可 因 
感染 而 急性 发 病 (经 常 发 生 于 上 呼吸 道 感染 期 间或 
其 后 ) 或 在 年 轻 时 缓慢 发 病 (表现 为 颈 部 讲 性 包 块 )。 

毛细 血管 瘤 和 海绵 状 血管 痛 〈 现 在 更 名 为 静脉 
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畸形 ) 为 良性 肿 冯 ,多 出 现 于 出 生 时 或 出 生 后 不 久 。 
毛细 血管 瘤 (葡萄酒 色 班 ) 不 会 随 年 龄 增长 而 明显 
消退 。 最 近 ， 色 素 追 踪 激 光 治 疗 已 经 取得 了 很 好 的 
效果 。 海 绵 状 血管 瘤 可 以 随 年 龄 增长 而 自行 消退 ， 
因此 对 该 病 可 以 观察 随 诊 。 过 早 的 侵入 性 治疗 有 可 
能 导致 正常 组 织 的 不 必要 损害 。 如 果 发 生出 血性 损 
害 或 气 道 、 消 化 道 梗阻 或 血管 瘤 在 学 龄 前 仍 未 显著 
消退 ， 应 当 考 虑 手术 治疗 。 

临床 上 ， 海 绵 状 淋巴 管 瘤 或 于 性 水 帘 表 现 为 柔 
KM AM, RAN RTE, EJLISIKELTERU 5e 
浸润 性 生长 且 可 能 引起 梗阻 症状 ， 需 要 手术 切除 。 
全 部 切除 常 不 可 能 ， 手 术 时 应 保留 正常 组 织 。 成 人 
的 淋巴 管 痛 很 少 有 浸润 性 ， 切 除 范 围 可 以 更 加 局 限 。 


AY 


在 有 吸烟 中 的 中 、 老 年 人 中 ， 上 呼吸 道 、 消 化 
道 的 鳞 状 细胞 况 转 移 到 肛 淋 巴结 是 单 侧 到 部 包 块 的 
最 常见 原因 。 其 他 常见 的 和 肿瘤 有 腾 腺 、 下 颌 下 腺 的 
WOR, Ae Ay aE A A UI. PRET ( 神 
Se WA a AE) DR (kik 
9681 Fri TE HE LSA) 。 

pe ES Bi) i par RAR A Re 8 eO T MS. "AAT 
saa, (LH MRT HelkskueubStRE, RT 
早期 可 活动 ， 受 累 淋 巴结 质地 较 硬 ， 当 痛 肿 突破 被 
膜 时 ， 常 与 周末 组 织 发 生 粘 连同 定 。 在 晚期 患者 ， 
常 有 多 个 或 双 侧 淋巴 结果 及 。 治 疗 方法 多 选用 根治 
性 手术 切除 ， 放 疗 和 化 疗 可 根据 具体 情况 而 定 (L 
图 16-1), 

BER AAS eT ESE A, KEY 80% ALAR ET 
br ALA BERR. darme LY XE PE WS BP Sd 
Ay Sh d PER, X1 50% 的 下 颌 下 腺 肿瘤 为 良性 
Wei. dem LAI FON FR R FERR E OE PERRO ， 
ROS Va XE EIE TE D PEE PENES. EY 
肿瘤 常 选择 手术 切除 ， 加 术 后 放疗 。 

霍 奇 金 淋巴 瘤 中 受累 的 颈 部 淋巴 结 较 鲍 状 细胞 
癌 质 软 ， 且 有 橡胶 样 触 感 ， 常 累及 下 绒 部 多 个 麻 巴 
结 。 非 霍 奇 金 淋巴 瘤 多 发 于 老年 人 。 肿 大 的 淋巴 结 
表面 不 光滑 且 多 发 ， 与 局 部 浸润 引起 的 较 硬 的 橡胶 
样 质地 感觉 不 同 。 有 时 淋巴 冶 会 侵犯 到 咽 淋 巴 环 ( 肚 
扁桃 体 、 舌 扁桃 体 和 腺 样 体 )。 活 检 可 以 确诊 。 育 
疗 可 选择 放疗 或 化 疗 或 两 者 同时 应 用 。 

神经 勒 瘤 常 在 迷走 神经 或 颈 交 感 干 上 生长 。 神 
经 功能 一 般 正 常 ， 因 为 肿瘤 生长 缓慢 。 治 疗 推荐 手 
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术 切 除 。 颈 部 的 神经 纤维 痛 常 多 发 ， 可 能 同 身体 其 
他 部 位 的 神经 纤维 瘤 并 存 ， 可 以 累及 任何 神经 。 手 
术 通 常 采用 保守 性 切除 单个 病变 或 引起 梗阻 症状 或 
严重 畸形 的 病变 的 方案 。 大 部 分 神经 源 性 肿瘤 是 良 
性 的 ;但 也 有 虹 变 为 恶性 的 报道 ， 它 们 生长 迅速 或 
神经 功能 受 损 为 特征 。 

副 神 经 节 瘤 多 为 良性 肿瘤 ， 偶 尔 多 发 。 这 些 富 
含 血 管 的 肿瘤 多 有 血管 杂音 。 颈 动脉 体 冯 的 典型 表 
现 为 颈 内 、 外 动脉 的 局 部 隆起 。 颈 动脉 体 痛 和 血管 
神经 肌 痛 起 源 于 特定 的 副 神 经 节 组 织 ， 并 滑 绒 内 动 
脉 和 迷走 神经 生长 ， 常 可 侵犯 铬 上 骨 ， 位 于 上 绒 部 下 
颌 角 后 方 。 治 疗 方法 推荐 手术 切除 。 


Bh tk Han * 


感染 性 颈 部 包 块 可 逐渐 发 生 也 可 突然 出 现 。 单 
纯 的 淋巴 结 肿 大 常 合 并 急性 病毒 或 细菌 性 咽炎 、 瞳 
罕 炎 或 牙 源 性 感染 。 一 般 而 言 ， 这 些 淋 巴结 质地 柔 
4k, 急性 感染 控制 后 数 天 到 数 周 内 会 缩小 。 当 淋巴 
结 中 心 坏死 和 脓肿 形成 时 会 导致 化 脓 性 淋巴 结 病 。 
大 多 数 肤 肿 需要 抗生素 治疗 和 手术 引流 。 未 处 理 的 
化 脓 性 淋巴 结 病 可 导致 硕 深 部 感染 ， 并 有 潜在 的 导 
致 致命 性 纵隔 感染 的 可 能 。 

某 些 感染 有 其 特定 的 感染 途径 。Ludwig Wwe 
炎 始 于 口腔 牙 源 性 感染 。 天 下 区 炎症 及 舌 向 后 肿 
胀 移 位 和 抬 高 都 可 能 导致 急性 上 气 道 模 阻 ( 见 图 
16-1), Bezold 肤 肿 为 急性 乳 突 炎 时 乳 突 底部 破 识 致 
颈 深部 脓肿 。 颈 深部 间隙 感染 需 立 即 住院 治疗 ， 静 
脉 注射 抗生素 ， 而 且 常 需 手术 切 开 引 流 。 

腮腺 和 下 颌 下 腺 也 可 以 发 生 感染 。 急 性 虫 腺 炎 
症 经 常 发 生 于 老年 患者 ， 特 别 是 当 他 们 出 现 脱 水 时 
更 容易 发 病 ; SULA HER REA TR. FTTH HIV 
Wee np AR EEE. EF DF ARE A 
MARTE, BAA HASH SHH KAY F ell 
PRA SK. BARR AR AIT i RA 
AME. PAK ADT, JABAL, FE AE AE 
BEA. BREER FA F IRAE A 2e TE eh URP LE 
WBE FO FAR ( 见 图 16-1), 

其 他 的 感染 包括 非典 型 性 结核 (淋巴结 结 核 )， 
最 佳 的 治疗 方法 为 手术 切除 受累 的 淋巴 结 ， 猫 抓 病 
的 患者 需要 手术 切 开 引流 ， 放 线 菌 病 ， 组 织 基 硬 板 
R, 常 有 多 发 的 慢性 瘘 孔 ， 排 出 硫黄 颗粒 样 的 有 机 
35 ( 见 图 16-1)。 许 多 HIV 感染 的 患者 发 生 颈 淋巴 
结 病 ， 这 种 并 发 症 一 般 不 需要 特殊 治疗 ， 除 非 淋巴 


结 迅 速 脱 大 怀疑 淋巴 瘤 。 
X4 2,5 46s αα 


其 他 常见 的 颈 部 包 块 有 突出 的 正常 组 织 结构 ， 
如 【搏动 性 的 ) 颈 动脉 球 或 第 一 颈椎 的 槛 突 。 通 过 
仔细 的 触 诊 可 辨别 这 些 解 剖 结 构 (尽管 双 侧 常 不 对 
称 )。 昌 然 不 常见 ， 但 当 患 者 出 现 进 行 性 膨大 的 包 
块 或 有 颈 部 外 伤 史 时 应 考虑 颈 动 脉 瘤 。 甲 状 腺 包 块 
非常 常见 。 存 在 多 年 的 弥散 性 结 节 性 甲状 腺 肿 大 往 
往 提示 单纯 性 甲状 腺 肿 。 单 发 的 甲状 腺 结 节 ， 尽 管 
多 为 良性 ,但 也 可 能 为 甲状 腺 癌 ， 所 以 需要 进行 评 
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复 的 表皮 炎症 引起 。 


诊断 方法 
实验 室 检查 


许多 实验 室 检查 有 诊断 价值 。 在 有 咽炎 和 颈 淋 
巴结 肿 大 的 年 轻 患 者 ， 哮 异性 抗体 检查 可 以 在 疑似 
单纯 的 上 呼吸 道 感 染 患者 中 发 现 单 核 细胞 增多 定 患 
者 。HIV 血清 学 检查 在 可 以 帮助 我 们 评估 多 发 性 颈 
淋巴 结 肿 大 及 肋 腺 肿 大 的 高 危 人 群 。 结核 菌 素 试验 、 
甲状 腺 功能 检查 、 全 血细胞 计数 及 分 类 可 为 某 些 疾 
病 的 诊断 提供 有 价值 的 信息 。 


影像 学 检查 


胸部 X 线 检查 可 以 显示 肺 冶 、 肺 部 转移 地 、 
淋巴 痛 或 结核 的 影像 学 表现 或 气管 篇 移 。CT (或 
MRI) 可 以 显示 颈 部 解剖 关系 并 发 现 病变 组 织 ， 如 
“GH. ife ag IE rd, SCENES M SR ER TA 
用 以 后 ， 甲 状 腺 扫描 的 应 用 已 经 明显 减少 ， 但 在 一 
些 病例 中 仍 可 提供 有 价值 的 信息 。 前 后 位 和 侧 位 的 
颈 部 X 线 检查 可 以 显示 有 无 气管 偏 移 及 气 道 占 位 病 
"E (在 CT 检查 之 前 或 替代 CT 检查 )。 


进一步 诊断 


在 进行 活 组 织 检查 之 前 ， 应 对 患者 进行 全 面 的 
临床 评估 ;经 过 头颈 外 科 培 训 的 耳鼻 喉 科 医生 能 更 
好 地 对 有 颈 部 包 块 的 患者 进行 评估 。 经 细 针 抽 吸 活 
检 进 行 细胞 学 检查 具有 很 高 的 诊断 价值 。 细 胞 学 检 
查 的 特异 性 、 敏 感性 在 90% 以 上 ， 有 助 于 患者 的 术 
前 咨询 及 指导 进一步 的 诊断 操作 。 

在 切 开 至 部 包 块 进行 活 组 织 检查 之 前 ， 对 疑似 


颈 部 转移 癌 的 患者 应 当 首 先进 行 直接 喉 镜 、 咽 镜 、 
食管 镜 及 麻醉 下 支气管 镜 的 检查 。 如 果 内 镜 检查 没 
有 发 现 明显 的 原 发 病灶 ， 尤 其 是 在 之 前 的 细胞 学 检 
查 已 证 实 为 颈 部 鳞 状 细胞 癌 的 患者 ， 应 该 进行 舌 底 、 
扁桃 体 及 锚 咽 部 的 活 组 织 检查 。 如 果 上 述 检查 均 为 
阴性 ， 外 科 医 生 可 切 开 颈 部 包 块 进行 活检 并 行 冰冻 
切片 检查 。 如 果 未 发 现 原 发 性 肿瘤 ， 但 颈 部 活 组 织 
检查 已 确认 为 鳞 状 细胞 癌 ， 则 应 在 颈 淋巴 结 活 组 织 
检查 的 同时 行 颈 部 淋巴 清扫 术 。20% 的 有 上 气 道 、 
消化 道 恶性 肿瘤 的 患者 存在 第 二 个 原 发 性 肿瘤 。 

如 果 颈 部 手术 活检 没有 发 现 鳞 癌 ， 外 科 医 生 有 玉 
病理 医生 应 全 面 评 估 组 织 标本 。 应 进行 需 氧 菌 、 厌 
氧 菌 、 抗 酸 菌 和 真菌 培养 。 另 外 根据 冰冻 切片 的 提 
示 还 应 进行 免疫 组 织 化 学 检查 或 在 电子 显微镜 下 观 
察 组 织 标本 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


最 佳 治疗 要 求 对 有 颈 部 包 块 的 患者 进行 全 面 彻 
底 的 上 呼吸 道 、 消 化 道 检查 。 如 果 没有 明显 的 良性 
肿 物 的 证 据 ， 则 应 进行 细 针 穿刺 活检 和 上 述 其 他 诊 
断 检 查 。 


避免 治疗 失误 


治疗 中 的 主要 错误 包括 对 上 呼吸 道 、 消 化 道 癌 
的 诊断 延误 和 未 对 患者 的 原 发 性 肿瘤 进行 全 面 彻底 
的 检查 之 间 就 进行 不 适当 的 开放 式 活 组 织 检查 。 因 
为 后 果 可 导致 肿瘤 扩散 或 周围 组 织 污染 ， 细 针 穿 刺 
活检 是 首选 的 组 织 学 检查 。 


头颈 部 的 癌症 需要 新 型 的 治疗 模式 。 以 前 我 们 
选用 的 治疗 方法 主要 是 手术 切除 和 放疗 。 新 的 联合 
应 用 放 -化 疗 而 保存 组 织 器 官 功能 的 治疗 方案 用 得 
更 加 普遍 。 新 的 治疗 方法 ,如 基因 疗法 、 腺 病毒 载体 、 
血管 生成 抑制 因子 和 免疫 调节 剂 ， 也 已 显露 端倪 。 


(QR E + HAE E) 
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Robert M. Aris 
引言 


咳嗽 是 患者 求 医 的 第 一 位 原因 。 尽 管 偶然 咳嗽 是 正常 的 ， 但 过 度 咳 嗽 或 伴 有 血 疗 、 脓 疲 或 无 色 黏 疫 的 
Maru E RUSO. UEM: 持续 时 间 小 于 3 周 为 急性 ， 持 续 3 ~ 8 周 为 亚 急性 ， 持 续 8 周 以 上 为 慢 
性 。 持 续 时 间 与 原 发 病 的 严重 程度 没有 关联 。 有 趣 的 是 吸烟 者 很 少 报告 咳嗽 ， 可 能 认为 它 是 正常 现象 。 尽 
管 大 多 数 有 关 慢 性 咳嗽 研究 排除 了 吸烟 者 ， 很 难 用 确切 的 数字 说 明 吸烟 者 中 咳嗽 的 发 生 情况 ， 但 吸烟 和 吸 
烟 相关 的 疾病 一 定 是 急性 和 慢性 咳嗽 的 主要 原因 。 

严重 的 潜在 威胁 生命 的 原因 包括 肺炎 、 充 血性 心力 衰竭 、 肺 栓塞 和 哮喘 严重 恶化 或 慢性 阻塞 性 肺病 
(COPD). 不 严重 的 急性 咳嗽 大 多 由 病毒 性 上 呼吸 道 感染 ( URI) 引起 ,但 也 可 由 慢性 潜在 肺病 的 恶化 或 
环境 、 职 业 暴露 引起 。URI 通 常 由 自然 界 中 的 病毒 引起 ， 通 常 为 良性 ， 并 具有 自 限 性 。 肺 炎 引 起 的 咳嗽 通常 
伴 有 脓 辣 、 发 热 、 塞 战 、 胸 痛 和 呼吸 困难 ， 这 不 在 本 章 的 讨论 范围 ( 详 见 第 18 章 ) 。 

持续 3 ~ 8 周 的 亚 急性 咳 喇 最 常见 于 普通 病毒 性 呼吸 道 感染 后 。 因 为 这 种 类 型 的 咳嗽 具有 自 限 性 ， 如 
果 怀 疑 就 不 要 进行 复杂 的 检查 。 亚 急性 咳嗽 的 其 他 原因 包括 哮喘 、 上 呼吸 道 咳嗽 综合 征 ( 以 前 称 为 鼻 后 滴 
流 综合 征 ) 、 角 食管 反 流 病 ( GERD ) ， 与 慢性 咳嗽 的 病因 有 重合 ， 因 此 需要 相似 的 诊断 检查 和 治疗 。 仅 
咳嗽 自身 引起 的 临床 并 发 症 就 有 结膜 出 血 、 鼻 出 血 、 咳 嗽 性 晕厥 或 呕吐 、 压 力 性 尿 失禁 、 肋 骨 骨 折 、 颈 间 
fu. Mil, RRR. LeARS MEX. MARA, EERSTE. lbih, MMT 


质量 下 降 ， 
此 ， 对 慢性 咳嗽 需要 进行 全 面 彻底 的 评估 。 


病因 和 发 病 机 制 


WE Dn, p PUE eg mR SE Fe TE A A EE e CN 
(GERD) 是 亚 急 性 、 慢 性 咳嗽 的 最 常见 原因 ， 并 
且 占 所 有 病因 的 75%。 每 一 种 病因 可 以 仅 表现 为 咳 
咯 一 种 症状 。75 驶 一 90 铝 的 慢性 咳嗽 是 由 一 种 病因 
引起 ， 5%~20% 是 由 两 种 病因 引起 (如 存在 过 丝 
性 鼻炎 和 哮喘 两 种 病因 ) ， 不 到 5% 的 咳嗽 同时 存在 
三 种 或 更 多 的 病因 。 百 日 咳 有 很 强 的 复发 性 ， 在 美 
国 过 去 十 年 内 增加 了 10 倍 ， 达 到 了 患 病 率 的 1 多 Ca] 
西欧 的 患 病 率 相似 ) 。 对 于 严重 咳嗽 的 青少年 和 成 
人 ， 百 日 咳 现在 应 作为 一 种 鉴别 诊断 ， 然 而 ， 在 过 


80% 以 上 的 慢性 咳嗽 患者 在 社会 关系 、 睡 眠 、 注 意 力 、 情 绪 和 日 常 活动 方面 受到 显著 影响 。 因 


X. 百日咳 很 大 程度 上 是 作为 一 种 婴儿 性 疾病 。 现 
在 ,慢性 咳嗽 (三 8 周 ) 的 病因 20% 是 百日咳 。 

统计 学 认为 ， 咳 嗽 的 病因 学 部 分 依赖 于 信息 
资源 。 经 验 表 明 ， 超 过 90% 的 惕 性 咳嗽 患者 存在 里 
喘 或 上 气 道 咳嗽 综合 征 。 相 反 ， 呼 吸 科 医 生发 现 ， 
大 约 50% 的 咳 王 患者 有 COPD 、 支 气管 硬化 症 、 肺 
纤维 化 或 肺癌 。 通 常 ， 吸 烟 者 不 被 纳入 慢性 咳嗽 的 
研究 ， 否 则 会 导致 对 吸烟 相关 疾病 的 低估 。 有 趣 的 
ki, 与 男性 相 比 ， 女 性 更 常 被 转 诊 至 专科 医生 处 就 
诊 ， 这 也 许可 以 由 吸烟 习惯 不 同 或 症状 引起 的 社会 
后 果 不 同 来 解释 。 女 性 似乎 还 有 天 生 的 强烈 咳 喇 反 
应 。 超 过 100 种 疾病 与 慢性 咳嗽 有 关 ， 但 大 多 数 都 
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96 第 用 部 分 。 呼 吸 系统 疾病 


不 常见 。 职 业 病 (特别 是 矿山 、 陪 道 或 建筑 工人 ) 
已 越 来 越 与 悍 性 咳 喇 相关 。 另 外 ， 人 们 逐渐 认识 到 
室内 和 室外 空气 污染 (LC, ER. aki 
和 颗粒 物 ) 也 是 慢性 咳 喇 的 病因 。 尽 管 职业 性 咳嗽 
和 空气 污染 导致 的 咳嗽 的 患 病 率 还 不 清楚 ， 临 床 医 
生 应 警惕 环境 因素 也 对 慢性 咳嗽 起 作用 。 最 后 ， 在 
最 近 的 研究 中 ， 很 高 比例 的 咳嗽 转 诊 患 者 患 有 无 法 
解释 的 咳嗽 (尽管 做 了 全 面 检查 ) ， 他 们 的 咳嗽 被 
称 为 “习惯 性 ”或 “ 心 因 性 ”咳嗽 。 


临床 表现 


伴 有 肤 痰 的 慢性 进行 性 咳嗽 常见 于 慢性 支 气 
管 炎 和 支气管 扩张 ， 肺 脓肿 患者 较 少 见 。 伴 有 白色 
或 米色 痰 地 进行 性 咳嗽 可 见于 哮喘 或 盘 后 滴 流 综合 
征 。 两 者 的 分 泌 物 常 来 源 于 上 呼吸 道 。 无 痰 的 慢性 
咳嗽 常见 于 哮喘 (许多 患者 从 未 报告 晓 鸭 )、 间 质 
性 肺病 、 充 血性 心力 衰竭 和 服用 血管 紧张 素 转 换 
酶 抑制 剂 后 。 阵 发 性 咳嗽 或 有 吸 气 器 鸣 应 考虑 百 
日 咳 ， 特 别 是 那些 暴露 于 确诊 者 的 人 群 。 儿 童 时 期 
接种 的 疫苗 不 能 预防 成 人 后 的 百日咳 但 可 降低 其 
严重 程度 。 

体格 检查 可 发 现 慢性 咳嗽 的 一 些 病因 ， 包 括 慢 
性 气 道 梗阻 (如果 存在 呼 气 期 干 嗓音 或 喘 鸣 )。 充 
血性 心力 衰竭 和 间 质 性 肺病 分 别 表现 为 吸 气 期 湿性 
METER, PRA TERE KISH. 
下 胶 未 端 水 肿 和 心脏 检查 异常 可 提示 充血 性 心力 衰 
竟 诊 断 ， 而 肢体 远 端 杆 状 变 可 提示 肺 部 恶性 肿瘤、 
间 质 性 肺病 或 支气管 扩张 。 


鉴别 诊断 


充分 了 解 病 忠 是 确诊 的 关键 。 在 吸烟 者 ， 如 
果 没 有 证 明 其 他 病因 ， 咳 嗽 应 考虑 是 吸烟 相关 疾病 
所 致 。 非 吸烟 民 性 咳嗽 的 最 普遍 原因 是 哮 跨 、 上 呼 
吸 道 咳嗽 综合 征 和 GERD ( 表 17-1)。 在 吸烟 者 中 ， 
慢性 支气管 炎 是 最 常见 的 诊断 。 明 确 咳 嗽 的 诱因 可 
为 发 现 潜 在 病因 提供 非常 有 用 的 线索 。 咏 嗽 发 作 的 
时 间 可 能 非常 重要 (如 误 吸 或 GERD 引起 的 咳嗽 于 
饭 后 发 作 ， 哮 喘 或 充血 性 心力 衰竭 的 咳嗽 在 夜间 发 
作 )。 慢 性 支气管 炎 或 支气管 扩张 患者 由 于 睡眠 过 
程 中 分 启 物 在 肺 中 积聚 ， 经 常 于 睡 醒 后 剧烈 咳嗽。 
患者 对 于 特定 镇 咳 治疗 的 反应 常 对 咳嗽 的 最 后 诊断 


起 非常 关键 的 作用 (如 对 抗 组 胺 剂 或 减轻 充血 剂 有 
反应 提示 普通 感冒 或 上 呼吸 道 咳 嗽 综合 征 ， 证 据 级 
别 A 和 B”)。 


诊断 方法 


如 果 病 史 或 体格 检查 提示 为 良性 或 自 限 性 病 
因 ， 不 必 进 行 诊断 性 检查 。 对 于 症状 和 体征 提示 为 
URI ( 即 感冒 ) 或 上 呼吸 道 咳嗽 综合 征 M i vi 
综合 征 ) 的 患者 ， 应 在 进行 诊断 性 检查 前 用 非 处 方 
(第 工 代 ) 抗 组 胺 剂 - 减轻 充血 剂 或 非 类 固 醇 类 抗 炎 


d (AS) 进行 试验 性 治疗 。 由 血管 紧张 素 转换 酶 


抑制 剂 引发 的 咳嗽 ， 应 不 考虑 它们 之 间 的 关联 ， 最 
好 的 方法 是 进行 停 药 试验 ， 如 果 较 轻 了 ， 则 在 治疗 
过 程 中 继续 观察 (B 级 )。 惕 性 感染 后 咳嗽 有 可 能 自 
行 缓解 ， 最 好 是 进行 简单 观察 ， 但 给 予 短暂 的 止咳 
药 (吸入 抗 胆 碱 能 吸 人 药物 或 皮质 类 固 醇 ) 会 有 帮 
助 ， 可 能 有 益 (B 级 )。 此 外 ， 应 依据 病史 和 体格 检 
查 结果 指导 诊断 性 检查 。 检 查 早期 应 进行 胸部 XX 线 
检查 ， 有 可 能 对 许多 严重 的 肺 实质 性 病变 (如 支 气 
管 恶 性 肿瘤 、 充 血性 心力 衰竭 、 间 质 性 肺病 、 肺 脓 
肿 或 肺 气 肿 伴 支气管 炎 ， 框 17-1 和 图 17-1) 作出 
诊断 。 肺 功能 检查 (PFT) 对 于 评估 有 哮喘 或 慢性 
支气管 炎症 状 的 患者 的 效果 优 于 胸部 X 线 检查 。 对 
于 有 气管 相关 的 晚期 肺病 或 肺 实质 性 疾病 导致 的 慢 
性 咳嗽 患者， 应 进行 解剖 学 《胸部 X 线 ) 和 生理 


Rl] ”胸部 放射 检查 提示 的 慢性 咳嗽 病因 
病因 比例 ( % ) 
上 呼吸 道 咳嗽 综合 征 【既往 鼻 后 滴 洽 综合 28~41 
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v) 10 
支气管 扩张 4 
ACEI、 气 管 软化 ， 哺 酸性 粒 细 胞 性 


支气管 炎 等 
ACEI ， 血 管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 , GERD ， 胃 食管 反 流 病 。 


“诊断 和 诊疗 的 分 级 标准 是 循 证 性 的 , A 为 重度 , B 为 中 度 , C 
为 轻 度 ,DD 为 阴性 ; | 为 不 确定 。 


学 ( 即 PFT) 检查 。 对 于 PFT 正常 和 痰 支气管 清洗 
嗜 酸 粒 细胞 增多 的 患者 ， 应 考虑 嗜 酸 细胞 性 反应 支 
气管 炎 。 百 日 咳 可 通过 临床 诊断 或 咽 拭 子 培养 或 附 
合 酶 链 反 应 技术 作出 诊断 ， 但 后 两 者 存在 问题 ( 需 
要 特殊 培养 基 和 很 好 的 质量 控制 )， 并 且 阳 性 率 在 
患者 就 医 前 的 疾病 早期 最 高 。 


图 17-1 胸部 X 光 片 正常 的 慢性 咳 辣 的 原因 。 


. 











Ds (289 ~ 41% ) 
( 刺激 迷走 神经 ) 


胸部 X 光 片 异 常 的 慢性 咏 曦 的 原因 


— wr ) 


Vo feit Fi ( 由 过 走神 经 
wes EAD) CIO ~ 21%) 


17**à * 97 


下 面 概述 了 推荐 的 诊断 方案 ， 但 依据 患者 的 病 
史 和 查 体 结果 的 个 体 化 原则 非常 重要 (图 17-2 ， 彩 
图 17-2)。 通 常 胸部 X 线 检查 是 最 敏感 的 检查 。 如 
果 胸 片 发 现 了 病因 ， 应 在 此 基础 上 进一步 检测 ( 见 
框 17-1)。 如 果 怀 疑 感染 ， 应 进行 痰 培养 ， 支 气管 
镜 检 查 或 肺 活 检 可 用 于 确诊 肺 部 肿 访 和 肺 部 炎 性 病 


药物 ( 特别 是 血管 紧张 素 转换 酌 
A) («1 


"EU (24% ~ 33%) 
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变 。 当 胸部 X 线 检 查 结果 正常 时 或 显示 为 非 进行 性 框 17-1 可 导致 亚 急性 和 悍 性 咳嗽 的 胸 片 异 常 的 常见 疾病 
疾病 时 ， 如 果 怀 疑 为 气 道 疾 病 (如 COPD, BER), 支气管 肺癌 


则 应 在 支气管 扩张 剂 治疗 前 后 测定 肺活量 。 许 多 aa (如 肺 间 质 纤 绯 化 、 结 节 病 ) 
urn d Sr REPL BER 【1 秒 钟 用 力 呼 气 容积 肺 气 肿 与 慢性 支气管 炎 

(FEV,) < 80% 的 预期 值 ; FEEVVFEV (用 力 肺 活 充血 性 心力 衰竭 

fit) < 80% 的 预期 值 ， 用 力 呼 气流 量 降 至 25% — ”| 变性 纤维 变性 和 支气管 扩张 

75% ， 或 对 支气管 扩张 剂 的 反应 增加 (FEV, 增加 | 结核病 和 非 结 核 分 枝 杆 菌 感染 

> 10%)]。 额外 的 PFT 包括 弥散 功能 和 肺 容积 测量 ， ”| 肺泡 出 血 综合 征 

可 能 有 助 于 对 肺活量 正常 患者 进行 进一步 分 类 ， 有 LSE 





图 17-2 慢性 咳嗽 的 诊断 性 检查 。 
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助 于 确定 肺活量 异常 患者 的 疾病 严重 程度 。 对 于 胸 
ap X 线 检查 正常 的 吸烟 者 或 有 职业 暴露 或 季节 性 抗 
原 暴 露 和 环境 刺激 的 个 体 ， 应 鼓励 患者 避免 在 接受 
其 他 诊断 性 检查 前 接触 刺激 因子 。 不 幸 的 是 ， 许 多 
患者 不 能 或 不 想 避 免 接触 潜在 的 刺激 物 ，PFT 在 确 
定 疾病 及 判断 疾病 严重 程度 (不 仅 是 强调 避免 刺激 ) 
方面 可 能 有 帮助 。 

如 果 病 史 、 查 体 、 胸 部 X 线 检 查 和 肺活量 测定 
均 不 能 提示 慢性 咳嗽 的 病因 ， 应 进行 会 诊 。 如 果 检 
查 和 肺活量 正常 ， 但 仍 不 能 除外 哮 嘴 ， 进 行家 庭 气 
流 峰 值 监测 或 乙酰 胆 碱 激发 试验 可 能 有 助 于 诊断 。 
如 果 根 据 X 线 检查 临床 怀疑 间 质 性 肺病 或 PFT 检查 
提示 限制 性 病变 ( 肺 总 量 < 80% 的 预期 值 或 FVC 
< 80%)， 则 高 分 辩 率 胸部 CT 是 最 佳 的 诊断 方法 。 
由 于 胸部 X 线 检查 不 敏感 ， 高 分 辩 率 CT 对 于 诊断 
支气管 扩张 也 有 帮助 。 如 果 根 据 症 状 怀疑 为 GERD， 
则 24 小 时 食管 pH 监测 可 能 可 以 证 明 诊断 ， 但 许多 
临床 医生 倾向 于 进行 减少 胃酸 的 试验 治疗 以 观察 咳 
嗽 是 否 改善 。 症 状 不 明显 时 ， 鼻 窦 X 线 检查 帮助 不 
大 。 如 果 患 者 病史 提示 是 上 呼吸 道 病变 引起 的 咳嗽 
(如 咽喉 冶 痒 )， 哈 镜 检 查 可 能 可 以 除外 声带 结 节 和 
病变 。 支 气管 镜 检查 或 心脏 左 室 功能 评估 可 作为 最 
后 的 方法 ， 但 如 果 其 他 检查 结果 为 阴性 ， 则 明确 诊 
断 的 可 能 性 也 不 高 。 


处 理 和 治 


KER (> 80%) 亚 急 性 和 急性 患者 可 从 治疗 
中 受益 。 由 于 在 至 少 20% 的 患者 中 慢性 咳嗽 具有 一 
个 以 上 的 病因 ， 因 此 如 果 针 对 病因 的 初始 治疗 效果 
不 佳 ， 则 应 考虑 联合 治疗 。 有 关 不 明 原 因 的 难 治 性 
咳嗽 的 处 理 原则 尚未 确定 。 咏 三 的 一 些 原因 在 病因 
学 上 与 其 他 触发 咳嗽 的 原因 有 关 。 许 多 哮喘 患者 有 
GERD， 同 样 ， 任 何 原因 导致 的 慢性 咳嗽 也 可 引发 
GERD. 因此 ， 有 恶性 循环 的 可 能 。 


最 佳 治疗 
特异 性 的 镇 咳 药 治疗 


由 于 常 能 发 现 慢性 咳嗽 的 特异 性 病因 (> 80%, 
基于 以 前 的 研究 )， 特 异性 镇 咳 治疗 的 成 功率 很 高 
(> 80%)。 普 通 感 冒 和 上 呼吸 道 咳嗽 综合 征 的 治疗 
上 文 已 述 。 鼻 内 使 用 皮质 类 固 醇 或 抗 组 胺 药 - 减轻 
充血 合剂 可 用 于 治疗 过 第 性 锚 炎 (B), ERIT 
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指南 强调 通过 吸入 糖 皮质 激素 和 白 三 烯 调节 剂 《如 
和 孟 鲁 斯 特 ) (A 级 ， 见 第 20 章 ) 控制 病情 ， 通 过 支 
^UE TKI ET, Re E A SE Je n MUT DC 
生 素 治疗 。 

对 于 有 GRED 导致 的 慢性 咳嗽 患者 ， 应 采用 抗 
反 流 措施 (减轻 体重 ， 抬 高 床 头 ， 避 免 睡 觉 时 间 吃 
零食 、 咖 啡 因 、 茶 碱 和 使 用 抗 反 流 药物 ) (B 级 ， 见 
第 50 章 )。 即 使 没有 反 流 的 症状 ， 不 进行 其 他 诊断 
性 检查 就 进行 试验 性 药物 治疗 也 是 合适 的 。H, 受 体 
持 抗 剂 和 质子 泰 抑制 剂 可 有 效 缓解 50% 左右 的 患者 
的 咳嗽 。 促 动力 药物 的 病例 报告 显示 ， 甲 氧 氛 普 胺 
同样 有 效 。 其 他 抗 反 流 药物 ， 如 抗 酸 剂 和 细胞 保护 
药物 (如 硫 糖 铝 )， 对 控制 咳嗽 无 效 。 对 于 由 于 误 
RIRA ( 口 - AEE) 的 患者 ， 应 依据 言 
语 治疗 师 的 吞咽 评估 进行 诊断 ， 或 通过 改变 饮食 来 
治疗 ， 或 当 病 情 特别 严重 和 难 治 时 通过 胃 管 来 治疗 
(B 级 )。 

单纯 戒烟 可 使 90% 以 上 的 慢性 支气管 炎 、 慢 
性 咳嗽 咳 痰 患者 的 至 少 持续 2 年 、 每 年 至 少 持续 3 
个 月 咳嗽 症状 缓解 (A 级 )。 戒 烟 一 个 月 内 ， 一 半 以 
上 时 间 内 的 咳嗽 消失 。 感 染 加 重 的 慢性 支气管 炎 或 
支气管 扩张 患者 主要 依靠 抗生素 和 支气管 扩张 治疗 
(A 级 )。 对 于 病情 稳定 的 慢性 支气管 炎 患 者 ， 预 防 
性 给 予 抗生素 和 祛 疾 治疗 是 无 效 的 ( 工 级 )。COPD 
患者 的 慢性 咳嗽 也 应 给 予 相应 的 治疗 ( 见 第 22 章 )。 
对 于 由 包括 间 质 性 肺病 、 充 血性 心力 衰竭 ( 见 第 34 
Wt) 和 肺结核 ( 见 第 103 章 ) 在 内 的 严重 疾病 引起 
的 咳嗽 ， 应 直接 针对 病因 进行 治疗 。 胸 部 物理 治疗 、 
高 座 盐 水 和 吸 人 妥 布 霉 素 有 可 能 促进 化 腑 人 性 疾病 串 
者 的 咳嗽 (如 可 性 纤维 化 和 支气管 扩张 症 ; BR). 

嗜 酸性 粒 细胞 支气管 炎 应 给 予 吸入 糖 皮质 激素 
治疗 (B 级 )。 对 于 已 经 确诊 或 可 疑 的 百日咳 患者 ， 
应 给 予 1 周 的 大 环 内 酯 类 抗生素 治疗 ， 并 且 在 开始 
治疗 的 前 5 天 应 隔离 患者 (A 级 )， 前 几 周 内 的 早 
期 治疗 将 减少 咳嗽 发 作 和 与 防 疾病 传播 ;如果 超过 
这 一 时 间 ， 患 者 对 治疗 可 能 不 会 产生 反应 。 对 于 原 
因 未 明 的 慢性 咳 喇 成 年 患者 ， 常 见 的 心理 问题 ， 如 
焦虑 、 抑 郁 家 庭 紧 力 和 虐待 或 忽视 ， 常 与 驱 体 疾患 
有 关 。 这 些 患者 应 由 精神 治疗 医生 进行 评估 (依据 
专家 的 意见 强烈 推荐 ) 。 


非特 异性 镇 咏 药 治疗 
通过 抑制 传 出 神经 的 咳嗽 反射 或 碱 少 气 道 分 小 
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患者 和 嗜 酸性 粒 细 胞 支气管 炎 患 者 ， 这 种 治疗 可 能 
有 特殊 价值 。 非 麻醉 药物 ， 如 右 美 沙 芬 和 左 美 丙 唆 ， 
对 急性 和 慢性 支气管 炎 有 效 。 但 是 由 于 缺乏 有 效 性 
的 证 据 ,不 推荐 用 于 普通 感 守 或 URI 引起 的 咳 喇 (D 
级 )。 麻 醉 药物 【如 可 待 因 、 吗 罪 ) 不 是 非常 有 效 
的 镇 咳 药物 ， 应 审慎 地 使 用 。 意 创 甘 油 本 和 壬 液 溶 
解 剂 的 益处 还 不 清楚 。 应 该 记 住 ， 咳 嗽 试验 中 安慰 
剂 组 患者 的 咳嗽 改善 提示 ， 无 论 何 种 药物 均 有 良好 
的 “治疗 ”作用 。 


ARE TE 


惕 性 咳嗽 本 身 不 过 是 一 种 讨 天 的 症状 ， 其 主要 
潜在 治疗 错误 是 原 发 病 误诊 。 因 此 ， 对 于 持续 性 的 
咳嗽 ， 上 文 建议 的 诊断 方法 主要 是 用 于 探查 重大 疾 


因为 咳 喇 是 原 发 的 呼吸 系统 或 非 呼 吸 系 统 疾 病 
的 一 种 常见 症状 ， 将 来 有 关 的 研究 应 着 重 于 原 发 病 
的 病理 过 程 ， 而 不 是 症状 本 身 。 测 量 吁 气 冷 凝 液 和 
支气管 肺泡 灌 洗 液 中 氧化 亚 氮 和 炎症 介质 的 浓度 的 
有 关 研 究 可 能 会 为 肺 部 炎症 在 慢性 咳嗽 发 病 机 制 中 


的 作用 指明 方向 。 
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社区 获得 性 肺炎 


引言 





在 美国 ， 社 区 获得 性 肺炎 ( community-acquired pneumonia, CAP) 是 发 病 和 死亡 的 一 种 重要 原 
因 。 每 年 ，CAP 导 致 大 约 1 千 万 人 就 诊 ，50 万 人 住院 ，4.5 万 人 死亡 。 大 约 每 10 万 人 中 有 258 名 CAP 患 者 需 
住院 ， 每 10 万 65 岁 以 上 人 中 有 962 例 CAP 患 者 需 住院 。CAP 住 院 患 者 的 死亡 率 大 约 为 14 免 ( 范围 在 2% ~ 


30% ) 。 


下 面 有 关 CAP 的 诊断 和 治疗 建议 主要 摘自 美国 感染 病 学 会 ( IDSA ) 和 美国 胸 科 学 会 (ATS) 发 布 的 指 


南 ， 包 括 2007 年 发 布 的 新 版 指南 。 


病因 和 发 病 机 制 


CAP 是 一 种 累及 肺 实质 的 急性 感染 性 疾病 ， 伴 
有 感染 性 疾病 的 症状 及 胸 片 上 新 出 现 的 浸润 影 或 与 
肺炎 相 一 致 的 听诊 发 现 【 如 呼吸 音 的 改变 或 局 部 嘟 
音 )。 当 住院 患者 或 居住 在 医疗 机 构 的 患者 串 CAP 
mj, 其 感染 被 称 为 “院内 感染 ”和 “医疗 机 构 相 关 ” 
性 肺炎 ， 应 根据 不 同 的 指南 和 病例 进行 治疗 。 各 种 
病原 体 均 可 引发 正常 宿主 发 生 CAP， 最 常见 的 病 
原 体 是 肺炎 链球 菌 CA 18-1)。 在 流行 病 学 、 病 因 、 
发 病 机 制 和 治疗 方面 , CAP 与 医疗 机 构 相 关 性 肺炎 、 
免疫 受 损 宿 主 发 生 的 肺炎 、 境 外 游行 相关 性 肺炎 不 
同 。 

下 呼吸 道 始 终 暴露 于 因 微 吸 作用 而 存在 于 上 呼 
吸 道中 的 微生物 。 通 常 因为 有 包括 咳嗽 和 纤毛 清除 
在 内 的 肺 的 防御 机 制 ， 下 呼吸 道 可 以 保持 无 菌 状态 。 
CAP 发 生 提 示 防 御 系 统 要 么 有 缺陷 【如 吸烟 导致 上 
皮 细 胞 损伤 )， 要 么 暴露 于 毒 力 较 强 的 微生物 或 后 
者 过 度 定植 。 尽 管 微 吸 作用 是 导致 病原 体 到 达 肺 部 
的 最 常见 机 制 ， 但 是 ， 来自 远 端 感染 灶 的 血行 播 散 、 
来 自 邻 近 病 灶 的 直接 蔓延 以 及 宏 吸 作用 是 其 他 重要 
发 病 机 制 。 


临床 表现 


当 患 者 新 近 出 现下 竖 吸 道 症 状 时 ， 如 咏 嗽 、 忠 
疼 、 哆 膜 炎 性 胸痛 和 短促 呼吸 ， 应 高 度 怀 疑 肺炎 。 
发 热 和 寒战 是 肺炎 的 常见 表现 。 高 秀和 免疫 受 损 串 
者 可 能 并 不 出 现 典型 的 CAP 症状 ， 如 发 热 和 咳嗽 ， 
如 果 这 些 患者 病情 恶化 【如 反应 下 降 、 食 欲 差 、 低 
热 )， 在 鉴别 诊断 时 也 应 考虑 CAP. 

咳嗽 是 肺炎 的 标志 性 症状 。 最 初 ， 可 能 无 羔 ， 
随 着 病情 进展 会 咳 烧 。 由 于 中 性 粒 细 胞 产生 的 链 过 
氧化 物 酶 的 作用 ， 咳 痰 的 颜色 可 由 黄色 变 为 绿色 。 
绿 痰 大 多 是 由 细菌 感染 引起 的 但 也 可 由 病毒 感染 
引起 。 侦 尔 、 产 色素 的 假 单 移 菌 感染 也 可 引起 绿 痰 。 
在 中 性 粒 细胞 减少 的 患者 ， 由 于 对 病原 体 的 炎症 反 
应 受到 抑制 ， 即 使 有 和 危及 生命 的 肺炎 ， 也 可 能 不 出 
现 浓 痰 。 肺 炎 的 体征 包括 : dites. UPUR. do 
uti, 缺 氧 , 辅助 册 参 与 呼吸 , 以 及 疾病 的 全 身 表 现 。 
听诊 可 发 现 源 于 肺泡 渗 出 的 继 发 表现 ， 包 括 邑 诊 呈 
浊音 、 呼 吸音 减低 、 嘟 音 和 支气管 杂音 。 

肺炎 传统 上 可 以 分 为 典型 与 非典 型 两 种 。 典 型 
肺炎 是 由 胞 外 细菌 引起 ， 如 肺炎 链球 菌 、 流 感 嗜 血 
杆菌 、 克 和 雷 白 杆 菌 和 人 金黄 色 萄 萄 球菌 (图 18-1 至 
18-3 ， 彩 图 18-1 至 18-3)。 典 型 肺炎 的 特征 包括 : 
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A 18-1 社区 获得 性 肺炎 的 最 常见 的 病因 


肺炎 链球 菌 

肺炎 支原体 

流感 嗜 血 杆菌 

肺炎 衣原体 

呼吸 道 病毒 ” 

肺炎 链球 蓝 

肺炎 支原体 

RO mffa 

肺炎 衣原体 

呼吸 道 病毒 “ 

军团 菌 属 

吸入 【混合 菌 群 失调 , HERK) 
肺炎 链球 菌 

金黄 色 葡 莉 球 菌 

军团 菌 属 

革 兰 阴性 杆菌 

流感 嗜 血 杆菌 

“流感 A 和 B 型 病毒 . 腺 病毒 .呼吸 道 合 胞 病毒 和 副 流 感 病毒 。 
Adapted from Mandell LA, Wunderink RG, Anzueto A, t al: 
Infectious Diseases Society of America/American Thoracic 
Society Consensus Guidelines on the management of community- 
acquired pneumonia in adults. Clin Infect Dis 44(Suppl 2):S27- 
$72, 2007. 


住院 患者 (ICU) 





急性 起 病 、 肺 炎症 状 和 体征 明显 、 腑 性 痰 、 临 床 和 
胸 片 有 肺叶 实 变 的 证 据 。 非 典型 病原 包括 病毒 和 胞 
内 细菌 ， 如 军团 杆菌 属 (图 18-4 ， 彩 图 18-4) 以 及 
支原体 属 和 衣原体 届 。 非 典型 肺炎 的 特征 包括 : A 
进 性 的 发 热 、 前 又 症状 时 间 长 、 常 见 肺 外 症状 和 体 
(E, JERE (BUT nA), BA Hr bon Mr fn] cy RE 
润 。 肺 外 症状 包括 : 支原体 引起 的 头痛 和 大 疱 性 鼓 
膜 炎 《鼓膜 上 出 现 血 靖 )， 流 感 病毒 引起 的 头痛 和 
肌 痛 ,军团 菌 引起 的 胃 肠 道 症状 (恶心 .呕吐 .腹泻 ) 。 
一 般 情 况 下 ， 典 型 与 非典 型 肺炎 因 症 状 重 和 登 差异 并 
不 明显 。 


鉴别 诊断 


下 呼吸 道 疾病 的 鉴别 诊断 广泛 ， 包 括 上 、 下 呼 
吸 道 感染 和 非 感染 性 疾病 。 与 肺炎 类 似 的 非 感染 性 


病因 包括 : 吸入 血液 或 骨 内 容 物 、 有 或 无 肺 梗死 的 
及 栓塞 、 充 血性 心 识 、 隐 源 性 肺炎 、 肺 部 原 发 性 恶 
性 肿瘤 、 转移 癌 、 急性 呼吸 窘迫 综合 征 和 血管 炎 〈 如 
韦 格 纳 肉芽 肿 )、 药 物 中 毒 、 肺 出 血 和 结 节 病 。 这 
些 疾病 均 有 发 热 ， 包 括 吸入 骨 内 容 物 、 恶 性 肿瘤 、 
有 肺 梗死 的 肺 栓塞 和 血管 炎 。 


诊断 方法 


CAP 的 诊断 需要 结合 临床 和 实验 室 评估 (包括 
微生物 检查 )。CAP 与 上 呼吸 道 感染 的 鉴别 十 分 重 


“要 ， 因 为 大 部 分 上 呼吸 道 感染 和 急性 支气管 炎 是 由 


病毒 引起 的 ， 并 不 需要 给 予 抗 感染 治疗 。 然 而 ， 在 
流行 季节 ， 应 快速 检测 流感 病毒 A 和 B， 结 果 阳 性 
者 需要 给 予 神经 氨 酸 酶 抑制 剂 治疗 (PAEK. 
扎 那 米 韦 )。 细 菌 性 肺炎 需要 给 予 合理 的 抗生素 治 
疗 。 对 于 提示 有 下 呼吸 道 感染 症状 和 体征 的 患者 ， 
行 胸部 X 线 检查 有 助 于 确定 肺炎 诊断 。 另 外 ， 胸 片 
常 有 助 于 病原 学 诊断 和 预后 ， 胸 片 经 常 有 助 于 考虑 
其 他 疑似 诊断 及 相关 疾病 ， 如 高 达 30% 的 肺炎 链球 
菌 感染 患者 在 就 诊 时 胸 片 正常 。 

一 些 线索 有 助 于 评估 肺炎 患者 。 首 先 ， 病 毒 感 
染 通 常 发 生 在 晚秋 和 早春 流行 期 。 意 识 到 地 方 性 
(流行 性 感 骨 )、 全 国 和 世界 性 《严重 急性 呼吸 道 
经 综合 征 ) 的 村 发 是 非常 重要 的 。 其 次 ， 临 床 医 
生 必 须知 道 地 方 性 流行 病 的 特点 ， 因 为 有 几 种 病 
原 体 引起 的 肺炎 只 在 美国 一 些 地 区 发 生 (un SE A 
组 织 胞 浆 菌 、 球 孢子 菌 )。 第 三 ， 对 长 时 间 咳 嗽 
( 即 > 2 ~ 3 周 ) 患 者 应 考虑 结核 和 百日咳 。 第 四 ， 
在 免疫 系统 受 损 个 体 (HIV 感染 者 )、 应 用 皮质 激 
素 者 或 血液 系统 恶性 肿瘤 着 ， 鉴 别 时 要 高 度 怀疑 
肺 包子 虫 病 。 第 五 ， 社 区 相关 的 耐 表 父 素 金黄 色 
葡萄 球菌 已 越 来 越 多 地 被 视 为 严重 肺炎 ( 常 有 坏死 ) 
的 病原 体 ， 特 别 是 继 发 于 病毒 性 肺炎 (如 流感 病毒 
引起 的 肺炎 ) 时 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


门诊 治疗 还 是 住院 治疗 是 与 治疗 相关 的 关键 决 
定 。 大 部 分 患者 ( 约 75 免 ) 在 门诊 给 予 口服 抗生素 
治疗 是 安全 的 。 对 合适 的 门诊 患者 ， 经 过 治疗 很 少 
失败 。IDSA/ ATS 指南 推荐 使 用 严格 的 评分 方法 进 


图 18-1 ”肺炎 球菌 性 肺炎 。 
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行 评 佑 ， 如 CURB-65 标准 (意识 障碍 、 尿 素 升 高 、 
呼吸 频率 增加 、 低 血压 、 年 龄 > 65 岁 )， 或 者 根据 
预后 模型 ， 如 肺炎 严重 性 指数 (PSI) ， 确 定 可 在 门 
诊治 疗 的 患者 。 有 两 种 或 以 上 CURB-65 标准 ( 意 
识 障碍 、 尿 素 = 7nmoll、 呼 吸 频 率 三 30 次 /分 、 收 
HE = 90mmHg. 舒张 压 60mmHg, 年 龄 > 65 岁 ) 
者 一 定 要 住院 治疗 。PSI 更 为 复杂 ， 和 需要 两 步 筛 选 
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和 5 种 风险 因素 分 类 。 第 一 步 需要 评估 包括 年 龄 、 
5 种 内 科 合 并 症 和 5 种 异常 体征 在 内 的 11 种 危险 因 
素 。 如 果 存 在 11 种 危险 因素 中 的 任何 一 种 ， 就 要 对 
患者 用 包括 20 种 危险 因素 的 计 分 系统 进行 稍 查 (年 
he. PER, 5 种 合并 疾病 、5 种 异常 体征 、7 种 实验 
室 检 查 和 影像 学 表现 )。 尽 管 PSI 更 加 复杂 ， 但 是 与 
CURB-65 Hilt, 有 关 PSI 的 研究 更 广泛 、 更 为 准确 。 
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H18-2 克 雪 伯 菌 属 肺炎 。 





【级 (死亡 率 0.1 免 ) 和 村 级 (XE 
亡 率 0.6 镶 ) 患 者 可 在 门诊 治疗 。 轩 级 (死亡 率 2.8%) 
患者 应 考虑 在 观察 室 治 疗 或 短期 人 院 治 疗 。 玉 级 ( 死 
广 率 8.5%) MVR (死亡 率 31.1%) 患者 应 住院 治 
疗 。 这 些 预 测 原则 是 帮助 医生 判断 而 并 非 取代 医生 
的 判断 。 门 诊治 疗 要 求 患者 能 够 遵从 治疗 以 保证 口 


目前 的 建议 如 下 : 
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分 系统 之 内 疾病 的 患者 ， 均 需 住 院 治 疗 。 第 二 步 就 
是 决定 患者 是 否 需 要 收 住 ICU 或 进行 高 级 监护 病房 
而 不 是 收 住 普 通病 房 。 约 10% 的 因 CAP 入 院 治疗 
的 患者 需要 收 住 ICU。 符 合 一 项 主要 标准 或 三 项 及 


图 18-3 MRM. 
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以 上 次 要 标准 的 患者 应 考虑 收 住 ICU (KE 18-1), 

临床 医生 应 该 不 遗 余 力 地 确立 病因 诊断 。 首 先 
如 此 才能 针对 病原 体 选 择 最 佳 的 抗生素 。 其 次 还 可 
为 由 非 胃 肠 道 给 药 转 为 口服 给 药 以 及 选择 不 可 避免 
不 良 反应 的 治疗 提供 给 药 依据 。 第 三 ， 特 异性 的 诊 
断 可 以 依照 费用 、 引 发 耐 药性 和 不 良 反 应 的 结果 来 
选择 抗生素 。 最 后 ， 病 原 学 诊断 有 助 于 确定 病原 体 
的 流行 病 学 ， 如 军团 菌 、 百 日 咳 杆 菌 和 耐 青 霉 素 酶 
的 金黄 色 和 葡萄 球菌 。 详 细 的 病史 有 助 于 提示 诊断 ( 表 
18-2), 


住院 患者 明确 临床 诊断 之 后 ， 应 尝试 用 痰 和 
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楼 白细胞 ( 


血 培养 进行 微生物 学 诊断 。 理 想 情况 下 ， 初 始 检 查 
应 包括 取 深 痰 标本 进行 革 兰 染色 和 培养 以 选择 初始 
抗生素 。 在 低 信和 镜 下 观察 ， 如 白细胞 > 25 个 ， 钱 
状 上 皮 细 胞 < 10 个 ， 痰 标本 可 用 于 培养 。 草 兰 染 
色 发 现 肺炎 双 球 菌 〈 柳 叶 状 革 兰 染色 阳性 双 球菌 )、 
流感 畴 血 杆 菌 〈 小 的 革 兰 阴性 球 杆菌 ) 和 金黄 色 葡 
FJER (成 串 的 革 兰 阳性 球菌 ) , 即 可 做 出 假设 诊断 。 
5% — 14% 的 因 肺 炎 住 院 的 患者 血 培 养 结果 呈 阳 人 性。 
另外 ， 根 据 流 行 病 学 线索 、 胸 片 、 病 情 严 重 程度 和 
宿主 免疫 异常 ， 可 选用 其 他 诊断 性 实验 室 检查 ， 包 
括 快 速 检测 呼吸 道 合 胞 病毒 和 流感 病毒 ， 特 异性 涂 
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图 18-4 EHI. 
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Hr (耐酸 涂 片 ) 和 培养 结核 杆菌 , 尿 抗原 检测 军团 菌 ， 
以 及 针对 肺炎 支原体 、 军 团 菌 和 衣原体 的 血清 学 检 
查 。 另 外 ， 还 有 许多 可 用 于 少见 病原 体 诊 断 的 实验 
室 检查 。 

CAP 的 常规 诊断 很 少 需要 CT 或 MRI 检查 。 
然而 ， 与 胸 片 相 比 ， CT 扫描， pa 是 高 分 辩 率 
CT， 对 评估 间 质 疾病 、 双 侧 病 变 、 空 洞 、 脓 胸 和 肺 
门 淋 巴结 肿 大 更 为 孝感 。 因 此 ， —— 查 首 
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ik 胸部 " X 1 
结构 (如 空洞 、 
果 义 线 检查 提示 有 胸腔 积 液 ， 


X 线 检查 ，CT Al MRI 用 于 进 
肺 门 淋巴 结 肿 大 、 


- 步 确定 解剖 
占 位 病变 )。 如 
应 考虑 诊断 性 抽 吸 以 
除外 脓 胸 ， 因 为 肤 胸 需要 引流 。 

免疫 受 损 的 CAP 患者 很 少 需要 支 气 答 镜 检查 。 
对 于 无 明确 病原 体 的 病情 严重 的 患者 【需要 收 住 
ICU 治疗 或 对 抗生素 治疗 不 敏感 的 复杂 肺炎 患者 ) 
应 考虑 行 支气管 镜 检查 。 支 气管 镜 检 查 对 于 发 热 ， 


218-1 严重 CAP 的 标准 


a 白细胞 减少 (WBCs4000 /mm’) 
s 血小板 减少 (PLT< 100 000/mm’) 


“其 他 应 考虑 的 标准 包括 : 低 血 糖 CES A A). SPER 
中 毒 及 酒精 戒 断 、 低 钠 血 症 、 无 法 解释 的 代谢 性 酸 中 毒 、 高 
乳酸 血 症 、 肝 硬化 和 幅 切 除 者 。 

" 需要 非 机 械 通 气 可 以 取代 呼吸 频率 三 30 次 /分 和 PaO;/ 
FiO: 三 250。 

“单独 作为 感染 的 结果 。 

Adapted from Mandell LA, Wunderink RG, Anzueto A, 
et al: Infec-tious Diseases Society of America/American 
Thoracic Society Con-sensus Guidelines on the management 
of community-acquired pneumonia in adults. Clin Infect Dis 
44(Suppl 2):827-872, 2007. 


肺 囊 虫 、 分 枝 杆菌 、 军 团 菌 和 巨细 胞 病毒 有 特殊 价 
值 。 血 常规 、 血 生化 和 氧 饱和 度 检查 有 助 于 评估 住 
院 患 者 的 病情 严重 程度 和 是 否 需 要 加 强 治疗 。 

经 验 性 抗生素 治疗 由 可 能 的 病原 体 和 当地 耐 
药 菌 的 情况 指导 进行 ( 见 表 18-1 和 18-2)。 由 于 常 
见 病 原 菌 对 抗生素 的 耐 药性 增强 (如 肺炎 链球 菌 )， 
最 近 已 对 治疗 指南 进行 了 修改 。 治 疗 方案 也 要 根据 
宿主 的 自身 因素 进行 调整 。 宿 主因 素 包 括 :年龄 、 
妊娠 、 肝 肾 功能 障碍 、 使 用 了 与 本 次 使 用 的 抗生素 
可 能 产生 互相 作用 的 药物 以 及 药物 过 第。 如 有 可 能 ， 
应 选择 既 便 宜 又 有 效 的 疗法 。 对 于 口服 用 药 ， 应 重 
点 考虑 以 下 几 方面 ， 服药 次 数 (每 日 1 ~ 2 次 服用 
依从 性 最 好 )、 味 觉 和 胃 肠 道 反应 。 

影像 学 诊断 一 旦 明确 ， 即 应 开始 抗生素 治疗 ， 
而 且 要 用 获得 的 革 兰 染色 结果 指导 最 佳 的 抗生素 选 
择 。 如 果 患 者 是 通过 急诊 科 收 住院 的 ， 应 在 急诊 科 
开始 抗生素 治疗 (最 好 在 获得 血 培 养 样 本 后 开始 治 
疗 )。 对 于 重症 患者 ， 不 能 为 获取 合适 的 标本 、 草 
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兰 染 色 和 培养 结果 而 延误 抗生素 的 使 用 。IDSA 和 
ATS 建议 的 经 验 性 治疗 如 框 18-2 所 示 。 如 果 分 离 
出 来 病原 菌 ， 应 根据 病原 菌 的 敏感 性 和 体外 药 敏 结 
果 选 用 抗生素 。 对 于 肺炎 链球 菌 (特别 是 耐 B- 内 
酰胺 类 抗生素 、 耐 大 环 内 酯 类 抗生素 、 耐 四 环 素 类 
抗生素 ) 和 葡萄 球菌 (i p- 内 酰胺 类 抗生素 、 耐 
大 环 内 酯 类 抗生素 、 耐 唑 庄 柄 类 抗生素 )， 耐 药 已 
日 益 成 为 问题 。 治 疗 时间 取 决 于 病原 菌 、 治 疗 反应 、 
合并 疾病 和 并 发 症 。 患 者 至 少 需要 接受 5 天 的 治疗 
(金黄 色 葡 萄 球菌 和 肠 道 革 兰 阴性 杆菌 需 更 长 时 间 
治疗 )。 通 常 ， 当 患者 的 血 流动 力学 稳定 、 临 床 情 
况 改 善 、 能 够 吸收 药物 和 胃 肠 功能 正常 时 ， 可 以 从 
静脉 给 药 转 为 口服 药 。 临 床 情况 稳定 的 标准 包括 : 
Wild & 37.8C ,心率 三 100 次 /分 .呼吸 < 24 次 /分 、 
收缩 压 三 90mmHg， 吸 室内 空气 的 情况 下 ， 动 脉 血 
氧 饱 和 度 三 90% 或 PO, = 60mmHg， 能 经 口 进食 ， 
以 及 神志 正常 。 

避免 治疗 错误 

根据 发 热 、 咳 嗽 、 咳 痰 和 呼吸 困难 的 典型 症状 ， 
CAP 的 诊断 并 不 困难 。 然 而 ， 意 识 到 老年 肺炎 患者 
仅 表 现 为 意识 障碍 、 昏 睡 和 进食 差 是 非常 重要 的 。 

对 疑似 肺炎 患者 的 治疗 过 度 和 不 足 常见 。 只 有 
当 确 诊 为 细菌 性 肺炎 或 高 度 怀 疑 时 ， 才 能 给 予 抗 生 
素 治疗 。 尽 符 大 多 数 患者 可 在 门诊 治疗 ， 但 很 多 患 
者 被 过 度 收 入 院 治疗 。 然 而 ， 也 要 避免 应 收 而 未 收 
住院 的 情况 。CURB-65 标准 和 PSI 评分 有 助 于 做 出 
是 否 收入 院 的 决定 。 

经 验 性 治疗 对 大 多 数 患 者 有 效 ， 不 过 应 获取 住 
院 患者 的 完整 病史 和 适当 的 实验 室 检查 以 制订 最 佳 
的 治疗 方案 。 对 于 免疫 功能 受 损 或 居住 在 看 护 院 的 
患者 ， 必 须 考虑 多 重 细菌 感 染 ， 尤 其 是 多 重 耐 药 菌 
感染 ， 这 也 是 IDSA/ATS 为 这 些 患者 单独 制定 指南 
的 原因 。 

最 适宜 的 CAP 处 理 至 少 需要 5 天 的 抗生素 治 
疗 。 尽 管 一 些 抗生素 仅 需 使 用 5 天 (如 左 氧 气 沙 星 
750mg/d， 连 用 5 天 )， 但 大 部 分 抗生素 需 用 7 ~ 14 
天 。 只 有 当 临 床 症状 改善 时 才能 允许 患者 出 院 。 应 
按照 免疫 实践 顾问 委员 会 (ACIP) 的 建议 为 有 指 征 
的 患者 接种 流感 和 肺炎 疫苗 。 


预防 
每 年 病毒 性 流感 对 CAP 的 影响 均 有 很 大 变异 。 
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表 18-2 引起 某 些 CAP 的 特异 性 病原 体 的 流行 病 学 线索 


流行 病 学 线索 


口腔 卫生 差 ， 误 吸 危险 (如 疾病 发 作 ) 

咳嗽 > 2 周 ， 伴 喘息 或 转 嗽 后 呕吐 

与 鸟 接触 CHEMA) 

暴露 于 感染 的 家 禽 或 猫 (尤其 是 临产 动物 ) 

其 露 于 兔子 或 感染 的 是 

暴露 于 流行 地 区 的 蝙 旺 或 富 含 乌 业 的 土壤 

2 周 前 在 饭店 或 游艇 上 停留 

其 露 于 猫 和 少数 情况 下 茶 露 于 狗 

暴露 于 流行 地 区 的 宿主 动物 《如 科 场 松鼠 ) ROAST ABI e 


长 期 居住 在 看 护 院 


肺 的 结构 异常 (如 讲 性 纤维 化 ， 支 气管 扩张 ) 
在 美国 西南 地 区 定居 或 旅游 
在 东南 亚 旅 游 或 定居 


在 流行 年 份 ， 病 毒性 流感 对 CAP 的 影响 非常 明显 ， 
主要 是 引起 原 发 性 流感 病毒 性 肺炎 和 继 发 细菌 感 
We. 50 岁 及 以 上 的 老人 、 有 并 发 症 危险 的 人 群 和 所 
有 医护 人 员 都 应 该 接种 ACIP 推荐 的 流感 疫苗 。 当 
前 使 用 的 23— 价 肺炎 球菌 多 糖 疫苗 可 使 免疫 受 损 成 
人 因 肺 炎 球菌 性 肺炎 的 住院 率 降低 50%， 死 亡 率 降 
低 80%, FRAG 65 岁 以 上 的 成 人 和 有 感染 肺炎 球菌 
高 风险 的 年 轻 人 ， 如 HIV 携带 者 ， 均 应 注射 肺炎 球 


病原 体 ( 疾病 ) 

与 特定 病原 体 相关 

PRI 

百日咳 

MAA (HAt) 

伯 纳 特 立 克 次 体 (Q 热 ) 

+ AAAS APG (FF HAA) 
FMR LTE (LMI A ) 
军团 菌 属 (军团 病 ) 

多 杀 性 巴 氏 杆菌 〈 巴 氏 杆 昔 病 ) 
fU FEIN (BUE) 


伴 有 多 种 病原 体 

肺炎 链球 菌 、 肺 炎 克 雷 伯 菌 、 厌 氧 菌 、 不 动 杆菌 、 结 核 杆 蓝 

SATO (类 痊 )， 鼠 疫 耶 尔 森 杆菌 (鼠疫 )、 土 拉 弗 朗 西 斯 菌 
(SFR) 

军团 菌 届 、 绿 驴 杆 菌 、 流 三 哮 血 杆 菌 、 肺 炎 链 球菌 、 千 诺 炎 莫 
拉 菌 、 肺 炎 衣 原 体 

肺炎 链球 菌 、 流 感 嗜 血 杆 菌 、 结 核 分 枝 杆 菌 

Db DOPE IR, ERO. SUNS, MME. IEEE 
杆菌 (特别 是 M. MEER). SRP. SLOPE iL FP 
流感 病毒 、 肺 炎 链 球菌 、 金 黄色 葡 萄 球菌 ， 流 感 哮 血 杆 蓝 
社区 型 厨 甲 氧 西林 金黄 色 码 萄 球菌 、 口 腔 厌 氧 菌 、 地 方 性 真 荫 
性 肺炎 、 结 楼 分 枝 杆 菌 、 非 结核 分 枝 杆菌 

革 兰 阴性 杆菌 、 肺 炎 链 球菌 . 流感 哮 血 杆菌 . 金黄 色 葡 莉 球菌 . 
厌 氧 获 、 病 毒性 感 明 、 结 核 分 枝 杆 菌 

洋 草 伯 克 御 尔 德 菌 、 绿 脓 杆 获 、 人 金黄 色 藻 萄 球菌 

RAL FU. DLE 

ERMA SLASHES, PICS ENP REE OE 





菌 疫苗 。 


治疗 CAP 的 建议 可 能 需要 按 呼吸 系统 病原 菌 
的 耐 药 情况 和 新 研发 的 抗生素 而 适时 更 改 。 通 过 针 
对 细菌 性 呼吸 道 感染 准确 选用 抗生素 、 在 高 度 怀疑 
患者 感染 时 使 用 抗生素 ， 社 区 医生 可 将 抗生素 耐 药 


¥ 18-2 CAP 的 经 验 性 治疗 


门诊 患者 
= 既往 健康 ， 近 3 个 月 内 未 使 用 抗生素 者 
， 大 环 内 栈 ， SLR. PAGE, AREE (强力 推荐 ) 
a 多 西 环 素 (一 般 推荐 ) 
s 有 伴 发 疾病 者 ， 如 慢性 心脏 病 ， 慢 性 肺 ， 肝 、 晴 疾病 ， 
WRS, I. EEA, PROBA. SREB 
或 应 用 免疫 抑制 剂 ， 或 近 3 个 月 内 应 用 抗生素 (这 种 情 
况 可 以 选用 不 同 种 类 的 抗生素 ) 
oUF RE AS ( 左 氧 气 沙 旺 750mg、 英 西 
HE) (强力 推荐 ) 

sp- PARIR: (大 剂量 阿 莫 西 林 ， 如 lg， 每 日 3 次 ) 或 
阿 莫 西 林 - 克拉 维 酸 2g， 每 日 2 次 。 可 替换 的 药物 包 
35:3. fi i s , DALIAN De c MEE (500mg, A 2 X) 
+ 大 环 内 酯 类 【强力 推荐 ) 

s ER KIRAKA (MIC = 16ug/ml) 肺炎 链球 菌 性 肺炎 的 
高 反应 (> 25 免 )， 对 无 作 发 疾病 的 患者 应 考虑 更 换 抗 生 
K (中 度 推荐 )。 

住院 患者 ( 非 ICU 病房 ) 

呼吸 系统 常用 的 座 诺 酮 类 (强力 推荐 ) 

ap- ARRE + 大 环 内 酯 类 【强力 推荐 ) 

住院 患者 【 ICU 病房 ) 

ep- AMER (gums, LAARA PUR FE + 
ies Sas Ue ates ee 6:1 E 


如 果 考 虑 假 单 胞 菌 感染 (中 度 推荐 ) 
=。 抗 肺炎 链球 菌 、 抗 假 单 胞 芋 p- 内 酰胺 〈 哌 拉 西 林 / 三 


陵 巴 坦 、 头 孢 吡 膨 、 杰 胺 培 南 或 美 洛 培 南 ) + 环 再 沙 星 
或 左氧氟沙星 {750mg) 或 
a 上述 p- PIfIEREAS + GETS HE Fa Bi] OF aE HE o 
* Lf p- IRE + SENE ES Pedic fh A P oe HR AS 
AEREA RTI 6 PAR p- 内 酰胺 ) 
* AR DOMO TWA S B- 内 酰胺 类 水 - PAPER AD 
制剂 + ET AE CER AY AE 
s 如 耐 甲 氧 西林 爹 葡 菌 感 染 (CA-MRSA) 
= TT RRMA Ae CHER) 
Adapted from Mandell LA, Wunderink RG, Anzueto A, et al: Infec- 
tious Diseases Society of America/American Thoracic Society Con- 
sensus Guidelines on the management of community-acquired 
paeumonia in adults. Clin Infect Dis 44(Suppl 2):527-872, 2007. 
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的 进展 速度 降 至 最 小 。 
(HRA 译 刘 运 秋 R) 
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胸腔 积 液 和 气胸 


引言 





通常 情况 下 ， 胸 腔 积 液 和 气胸 是 其 他 原 发 疾病 的 继 发 表现 ， 如 肺炎 的 脓 移 或 肺 气 肿 的 自发 性 气胸 。 少 
见 情况 下 ， 胸 膜 是 疾病 的 原 发 部 位 ( 如 胸膜 间 皮 瘤 ) 。 尽 管 多 种 疾病 可 导致 胸腔 积 液 ( 框 19-1 ) ， 但 在 美 
国 ， 最 常见 的 原因 是 肺炎 、 充 血性 心力 衰竭 和 癌症 。 胸 腔 积 液 的 诊断 方法 在 很 大 程度 上 取决 于 形成 胸腔 积 
液 的 病因 。 胸 膜 疾病 的 临床 类 型 已 大 体 清楚 ， 但 其 发 病 机 制 却 知之 甚 少 。 


病因 和 发 病 机 制 


胸膜 腔 的 宽度 为 10 ~ 20mm, XW T — WE 
胸水 作为 润滑 剂 。 脏 层 和 壁 层 胸 膜 均 内 衬 一 层 内 皮 
细胞 ， 其 表面 覆盖 着 一 层 结 缔 组 织 ， 并 从 全 身 毛 细 
血管 网 获得 血液 供应 。 

胸水 可 起 源 于 肺 间 质 、 胸 膜 毛 细 血 管 、 胸 腔 
内 淋巴 管 或 腹腔 。 在 正常 个 体 中 ， 胸 水 主要 源 于 
胸膜 辟 层 毛细 血 答 ， 每 天 每 公斤 体重 约 产生 0.1 一 
0.2ml 胸 水 。 胸 膜 腔 通 过 胸膜 避 层 上 的 开口 与 淋 
巴 管 相连 。 胸 膜 腔 清除 淋巴 液 的 能 力 是 淋巴 液 产 
生 能 力 的 20~ 30 倍 。 正 常 胸 腔 液体 的 pH 为 7.6， 和 蛋 
白质 之 1.5g/dL， 细 胞 数 约 为 1500 /ml， 以 单 核 细胞 
WE, 

"4M ER AE n spp, AR Se ETT 
PER, BA LS Re fe] S| Nel 
腔 积 液 的 发 病 机 制 包括 静水 压 升 高 、 膨 胀 压 或 胸腔 
压力 降低 、 血 管 通 透 性 增加 、 上 腹水 经 肠 肌 扩散 以 及 
网 导管 破裂 。 胸 膜 壁 层 淋巴 管 阻塞 和 全 身 血管 压力 
升 高 是 胸腔 液体 吸收 减少 的 最 常见 原因 。 


临床 和 影像 学 表现 


患者 可 无 症状 或 出 现 胸腔 急性 胸痛 、 干 咳 和 呼 
吸 困 难 。 胸 部 检查 显示 语 辣 减弱 、 呼 吸音 减弱 或 消 
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失 。 当 胸 膝 积 液 自发 性 或 因 治疗 减少 时 ， 会 出 现 胸 
膜 摩 氛 音 。 

通常 在 立 位 和 X 光 片上 可 见 后 肋 瞩 角 有 一 个 均匀 
的 半月 状 阴影 。 随 着 积聚 的 液体 增加 ， 受 累 侧 的 珊 
影 消 失 ， 液 体 沿 前 、 侧 、 后 胸壁 向 上 延伸 。 侧 卧 位 
X 线 检查 有 助 于 计算 积 液 的 量 。 从 动 骨 内 侧 缘 到 肺 
外 例 缘 液体 的 宽度 如 > 10mm， 可 行 胸腔 穿刺 术 。 

胸水 有 时 出 现在 肺 底 而 不 蔓延 到 肋 甩 沟 。 肺 底 
积 液 的 X 线 特征 包括 权 肠 抬 高 、 肠 顶 侧 向 位 移 、 甩 
肌 平 坦 ， 如 果 积 液 在 左 介 ， 甩 肌 和 胃 泡 之 间 的 距离 
> 2cm, 

当 患 者 仰 围 位 时 ， 胸 水 受 重 力作 用 积聚 于 胸腔 
后 部 。 卧 位 X 光 片 显示 肋 脑 角 变 印 , MLO RTA, 
肺 部 密度 均匀 增加 。 

由 于 胸腔 积 液 ， 会 并 现 纵隔 向 对 侧 移 位 ， 半 便 
胸部 不 显影 。 纵 隔 向 同 侧 移 位 意味 着 间 皮 瘤 或 同 侧 
支气管 主干 被 完全 阻塞 而 导致 肺 次 陷 。 如 果 没 有 出 
现 明显 的 移 位 ， 则 可 能 是 由 于 纤维 化 或 恶性 渗 出 而 
使 纵隔 固定 。 


诊断 方法 、 处 理 和 治 
当 临 床 出 现 有 意义 的 积 液 时 CE} X 光 片 胸腔 


液体 宽度 > 10mm) 或 超声 显示 有 局 限 积 液 时 ， 可 
行 诊断 性 胸腔 穿刺 。 如 朵 患者 有 心 衰 的 典型 症状 和 
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Sum 

充血 性 心 误 、 尿 案 性 胸膜炎 、 肝 硬化 上 腹水 、 苗 被 性 水 肿 、 
肾病 综合 征 、 肺 栓塞 、 了 腹膜 透析 、 恶 性 肿 换 、 上 腔 静 肪 
FAR. BK 

CHM 

感染 性 疾病 : WR, DANA. SR, NE, EN, 
ERII, 组织 胞 浆 菌 病 、 球 礼 子 菌 病 、 病 毒 感染 、 诺 
卡 菌 病 、 放 线 菌 病 、 肺 吸虫 病 、 阿 米 巴 病 

WES: MURS. BREER, REFIL., WEFR, 
硬化 疗法 术 后 、 骇 肿 

胶原 血管 疾病 : 类 风湿 性 关节 炎 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 
Sjögren 综合 征 、Churg-Strauss 血管 炎 、 家 族 性 地 中 海 热 、 
免疫 母 细 胞 淋巴 结 病 

HIV 疾病 : Kaposi (Ail, A, SAR. PLATTE 
JERE RE 

恶性 肿瘤 : HSE, RELI. lA, ML, SAREE 
Piti 

淋巴 系统 疾病 : TL. HEERA. PEE 

药物 : CRIA, BAM, PK, SPEEA, PEER, 
PSU. BER. OK, ARK, TU 
qoo, WER 

其 他 : 肺 栓塞 、 结 节 病 、 良 性 石棉 肺 积 液 、 尿 毒 症 、Meig 
综合 征 、 放 疗 、 血 胸 、 开 胸 术 后 





双 侧 胸腔 积 液 ， 并 且 不 发 热 ， 可 行 利尿 治疗 。 积 液 
持续 时 间 超 过 3 天 是 胸腔 穿刺 的 指 征 。 


胸水 的 外 观 


胸水 的 外 观 常常 能 提供 有 意义 的 信息 。 混 浊 胸 
水 提示 乳 摩 驳 .胆固醇 水 平 升 高 (FLEN) 或 脓 胸 。 
巧克力 棕色 胸水 提示 阿 米 巴 病 合 并 肝胆 瘘 。 清 亮 或 
血性 医 稠 胸水 (透明 质 酸 水 平 上 升 ) 常 提示 恶性 间 
皮 瘤 。 黄 绿色 胸水 提示 类 风湿 性 胸腔 积 液 ， 黑 色 胸 
水 提示 曲霉 菌 感染 。 红 细胞 计数 > 100 000/mm' 的 
血性 胸水 提示 创伤 、 亚 性 肿瘤 或 肺 栓塞 。 当 胸水 的 
红细胞 比 容 超 过 周围 血 的 红细胞 比 容 的 50% 时 ， 考 
虑 为 血 胸 ， 可 行 胸腔 引流 术 (图 19-1)。 胸 水 有 类 
便 气 味 提 示 厌 氧 菌 感染 ， 有 氨 味 常 提示 与 泌尿 系统 
疾病 有 关 。 
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胸水 分 析 


积 液 的 常规 检查 包括 : KAR, FLARE A 
(LDH)、 葡 萄 糖 、pH 和 细胞 分 类 计数 。 其 他 检查 
还 包括 革 兰 染色 与 培养 、 氢 氧化 钾 处 理 和 真菌 培养 、 
抗 酸 菌 涂 片 与 培养 、 细 胞 学 检查 。 在 某 些 临床 情况 
下 ， 淀 粉 酶 、 甘 油 三 酯 、 胆 固 醇 、 类 风湿 因子 和 抗 
核 抗体 检查 可 能 有 帮助 。 

白细胞 分 类 计数 是 最 有 意义 的 胸水 检查 之 
一 。 由 急性 炎症 所 致 的 胸水 中 以 中 性 粒 细 胞 为 主 
(> 50%5)， 如 急性 感 兴 、 胰 腺 炎 和 肺 栓 塞 。 虽 然 冠 
状 动脉 搭桥 术 后 胸水 中 也 可 能 以 淋巴 细胞 为 主 ， 但 
最 常见 的 疾病 还 是 恶性 肿瘤 和 结核 。 胸 水 中 哮 酸 性 
粒 细 胞 增多 ( > 10%) 的 最 常见 原因 是 胸腔 中 存 
在 空气 和 血液 ， 其 他 原因 还 有 石棉 肺 、 药 物 (CHF 
曲 林 、 OUR ZEAL, DRS ) . 寄生 虫 感染 ( 肺 吸 虫 病 、 
阿 米 巴 病 ) 和 Churg-Strauss 综合 征 。 胸 水 中 嗜 酸 
性 粒 细 胞 增多 在 癌症 和 结核 患者 中 不 常见 ， 除 非 
患者 接受 过 多 次 胸腔 穿刺 术 。 嗜 碱 性 粒 细胞 增多 
(> 10%) 在 白血病 性 胸水 中 最 常见 。 间 皮 细 胞 计 
数 > 5% 可 排除 结核 。 

特殊 检查 可 提供 额外 的 佐证 。 胸 水 蛋白 质 明 显 
升 高 (> 7g/dL) Hi EC iid ox e e TER. 
胸水 葡萄 糖水 平 低 (< 60mg/dL) di AE. BONN, 
一 种 合并 的 类 肺炎 积 液 、 恶 性 肿 宾 、 食 管 破裂 和 侦 
尔 可 提示 结核 。 胸 水 淀粉 酶 高 于 血清 淀粉 酶 上 限 与 
以 下 四 种 原因 之 一 有 关 : 胰腺 疾病 、 恶 性 肿瘤 、 食 
管 破 裂 或 异 位 奸 娠 破裂 。 胸 水 pH < 7.30 可 见于 食 
FEZ, eB, JER, ERP Sk, SA 
全 身 性 酸 中 毒 。 检 测 类 风湿 因子 和 抗 核 抗 体 对 评估 
胶原 血管 疾病 常 有 重要 意义 。 


i oe 5d E ak 


当 影 响 体液 形成 的 全 身 性 因素 (静水 压 或 渗透 
压 ) 改 变 时 ,就 会 形成 漏出 液 。 血 管 通 透 性 是 正常 的 。 
当局 部 液体 积聚 的 胸膜 表面 或 毛细 血管 改变 时 ， 就 
会 形成 渗 出 液 。 渗 出 性 胸腔 积 液 至 少 要 符合 以 下 标 
准 之 一 (Light 标准 ): (1) 胸水 / diit EE o 0.5; 
(2) 胸水 /血清 LDH 比 > 0.6; (3) 胸水 LDH 大 
于 正常 血清 LDH 上 限 的 23。 潮 出 液 不 具备 上 述 标 
准 的 任意 一 点 。 

作为 混杂 因素 ， 利 尿 剂 治疗 慢性 心 误 (胸腔 积 
液 中 的 蛋白 质 可 升 至 3 一 4g/dL) FRR RRS 
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图 19-1 AERE. 
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"Pt ( <350ml ) 


silber. MELEAR, 
很 少 使 用 胸腔 穿刺 术 


渗 出 液 的 鉴别 诊断 。 此 时 ， 检 测 胸水 /血清 白 蛋 白 
梯度 有 帮助 ， 白 蛋白 梯度 > 1.2 grdL， 心 训 引 发 驳 
腔 积 液 的 可 能 性 增加 。 


漏出 性 胸腔 积 液 


充血 性 心力 衰竭 是 胸腔 积 液 的 最 常见 原因 ;大 
多 数 患者 (88%) 为 双 侧 积 液 。 单 纯 右 侧 积 液 占 
8 多， 单纯 左 侧 积 液 占 4 名 。 大 约 25% 的 双 侧 胸腔 积 
液 的 患者 是 由 于 充血 性 心力 衰竭 并 发 肺炎 和 肺 栓塞 
所 致 。 对 于 有 双 侧 积 液 且 伴 有 左 心室 功能 障碍 体征 
的 患者 ， 可 以 安全 观察 不 至 进行 胸腔 穿刺 。 抗 心 误 
治疗 未 能 消除 胸腔 积 液 或 存在 胸痛 和 发 热 症 状 时 ， 
应 重新 分 析 胸 水 形成 的 原因 。 产 生 漏 出 人 性 胸腔 税 液 






thA it 1350 ~ 1500ml ) 


使 用 胸腔 穿刺 术 和 脑 腔 闭 式 引 硫 术 








Xu 
( >1500mi ) 
"" ht TSM PERL. 4 
用 两 个 引流 管 ， 然 而 立即 或 平 
期 开 胸 党 能 有 效 止 自 






的 其 他 原因 见 框 19-1。 
Pub H M S 


渗 出 性 胸腔 积 液 的 鉴别 诊断 非常 广泛 ( 见 框 
19-1)。 最 常见 的 原因 为 感染 和 恶性 肿 况 (图 19-2), 

在 美国 ， 与 细菌 性 肺炎 或 肺 肤 肿 有 关 的 类 肺炎 
积 液 是 渗 出 性 胸腔 积 液 的 最 常见 病因 。 大 约 40% 的 
肺炎 患者 有 胸腔 积 液 。 引 起 肤 胸 或 复杂 的 胸腔 积 液 
的 主要 细菌 有 : 革 兰 阳性 需 氧 菌 (肺炎 链球 菌 、 爹 
黄色 葡萄 球菌 )， 革 兰 阴性 需 氧 菌 ( 克 雷 伯 菌 属 、 
绿 肤 杆菌 、 流 感 哮 血 杆菌 ) 和 大 氧 菌 (杆菌 、 消 
化 链球 菌 )。 肺 炎 链 球菌 仍 是 细菌 性 肺炎 的 常见 病 
PA, 40% ~ 53% 的 肺炎 链球 菌 肺炎 患者 并 发 胸腔 积 
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19-2 ” 隐 球 菌 病 。 
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液 。 胸 腔 厌 氧 菌 感 染 上 患者 常 呈 亚 急性 起 病 。 许 多 患 — 腔 积 液 的 疗效 差 ， 必须 行 胸腔 引流 术 。 


引流 不 畅 或 


SAMS, BERRI AES RRA — 临床 无 改善 的 胸腔 患者 需 进 一 步行 CT 检查 和 积极 
存在 。 通 常 ， 单 纯 性 x» 炎 积 液 的 pH > 7.30, MH 干预 。CT 对 评估 局 限 性 胸腔 积 液 (在 胸膜 或 叶 间 
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抗生素 治疗 后 可 自行 吸收 。 除了 适当 的 抗生素 治疗 价值。 虽然 个 别 研究 报道 向 胸腔 内 注 人 游 栓剂 (如 


外 ， 主 要 的 处 理 决 策 是 确定 是 否 需 要 放置 胸腔 引流 BEANE) 成 功 地 溶解 了 脓 腔 ， 促 进 了 引流 效果 ， 


但 


管 ， 这 取决 于 诊断 性 胸腔 穿刺 后 对 胸水 的 分 析 结果 。 ”最 近 的 蔡 共 分 析 不 支持 对 所 有 需要 引流 的 脓 胸 或 复 
脓 胸 是 胸膜 腔 积 脓 ， 应 立即 行 胸腔 引流 术 。 并 发 的 。 杂 的 类 肺炎 胸腔 积 液 患者 常规 使 用 纤维 蛋白 溶解 


类 肺炎 积 液 应 符合 下 列 一 个 或 多 个 条 件 ， 胸 腔 积 液 。 剂 。 手 术 选 择 包 括 剥 脱 和 切 开 引 流 。 


pH > 7.0, WH< 40mg/dL, LDH > 1000 IU/L, 结核 性 胸腔 积 液 少 见 ， 常 急性 起 病 。 
革 兰 染色 和 培养 为 阳性 。 单 独 用 抗生素 治疗 此 类 胸 — 13 的 患者 ， 纯 蛋白 衍生 物 皮 试 结果 为 阴性 。 


胸腔 
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积 液 检查 为 渗 出 液 以 淋巴 细胞 为 主 。 内 皮 细 胞 和 嗜 
酸性 粒 细 胞 少见 。 积 液 蛋白 质 > 5g/dL，LDH 中 等 
程度 升 高 ， 葡 萄 糖 二 60mg/dL， 抗 酸 菌 涂 片 鲜 见 阳 
性 ， 只 有 不 到 40% 的 患者 胸水 培养 为 阳性 。 有 助 
于 诊断 结核 性 胸腔 积 液 的 其 他 检查 包括 腺 背 脱 氨 
RE (> 40U/L). FRX y (140pg/ml 相当 于 腺 苷 脱 
RY 40U/L) 或 聚合 酶 链 反应 扩 增 结核 分 枝 杆 菌 的 
DNA。 胸 膜 活检 的 准确 率 高 。 大 多 数 结核 性 胸腔 积 
液 是 可 自行 吸收 的 ， 然 而 ， 应 给 予 标准 的 抗 结核 治 
疗 以 预防 治 疾病 复发 。 连 续 的 胸腔 穿刺 并 不 能 改善 
结局 。 

恶性 胸腔 积 液 主要 见于 肺癌 {30%) 和 乳腺 癌 
(25%)。 亚 性 胸腔 积 液 中 淋巴 瘤 占 20%。 积 液 的 形 
成 机 制 包 括 ， 癌 组 织 直接 浸润 胸膜 ， 与 支气管 阻塞 
有 关 的 胸膜 腔 内 压 下 降 ， 肺 栓塞 ， 以 及 放疗 和 化 疗 。 
恶性 胸腔 积 液 多 为 中 等 量 积 液 ， 有 呼吸 困难 ， 以 淋 
巴 细胞 为 主 ， 红 细胞 计数 >> 1 000 000/mm', KAY 
肿瘤 负荷 与 pH (< 7.30) 和 葡萄 糖 (< 60 mg/dL) 
下 降 及 生存 期 缩短 相关 。65% 的 病例 通过 胸水 细胞 
学 检查 可 确诊 。 采 用 三 分 单独 的 液体 标本 会 增加 检 
出 率 。 闭 合式 胸膜 活检 (CPB) 只 能 诊断 50% 的 病 
例 。 胸 腔 镜 诊断 的 阳性 率 可 达 9399, 1537 7115 (118 : 
治疗 原 发 癌 ， 用 猪 妊 导管 和 胸腔 引流 管 引 流 ， 以 及 
化 学 胸膜 固定 术 。 

乳 麻 胸 特征 为 乳白 色 胸 腔 积 液 甘油 三 酯 升 高 ， 
主要 是 由 于 胸 导 管 断 裂 、 乳 糜 在 胸腔 中 积聚 所 致 。 
淋巴 瘤 (37% 的 病例 ) 是 最 常见 的 原因 。 其 他 原因 
包括 转移 瘤 、 手 术 和 非 手 术 创伤 、 淋 巴 管 肌 瘤 病 和 
肝 硬 化 。 胸 腔 穿刺 术 可 用 于 诊断 ， 治 疗 包括 胸腔 引 
流 管 引 流 、 复 张 肺 、 禁 食 、 肠 外 营养 和 原 发 病 治疗 。 
如 果 引 流 管 持续 引流 出 乳 糜 液 ， 应 考虑 做 胸 导 管 修 
补 。 

当 胸水 的 红细胞 比 容 超 过 外 周 血红 细胞 比 容 的 
50% 称 为 血 胸 。 其 主要 原因 是 创伤 和 医 源 性 血管 损 
伤 ， 但 也 可 见于 其 他 异常 情况 ， 包 括 动静 脉 琦 形 、 
腹水 、 亚 性 肿瘤 、 上 凝血 障碍 、 子 宫 内 膜 异 位 症 、 神 
经 纤维 痛 、 气 胸 、 腹 膜 后 出 血 、 隔 离 术 和 血管 异常 。 
如 果 持 续 出 血 ， 治 疗 可 采用 大 口径 胸腔 引流 答 胸 廊 
造 口 术 和 开 胸 手术 进行 治疗 。 


气胸 


当空 气 进入 胸腔 时 即 发 生气 胸 。 气 胸 可 分 为 自 
发 性 气胸 (无 外 伤 史 ) 和 创伤 性 气胸 (有 直接 或 间 


接 的 创伤 )。 自 发 性 气胸 可 进一步 分 为 原 发 性 气胸 
(发 生 于 原本 身体 健康 的 人 ) 和 继 发 性 气胸 ( 原 发 
性 肺 部 疾病 的 并 发 症 )。 原 发 性 气胸 多 由 胸膜 下 肺 
泡 破 裂 引 起 。 大 多 数 继 发 性 气胸 与 多 种 疾病 有 关 ( 框 
19-2)， 但 大 多 由 慢性 阻塞 性 肺病 所 致 。 

呼吸 困难 与 胸 腊 疼痛 是 最 常见 的 症状 。 如 果 怀 
疑 气胸 ， 呼 气 末 胸 部 X 光 片 是 最 有 价值 的 诊断 方 
法 。 对 于 无 临床 症状 的 少量 自发 性 气胸 〈 小 于 胸腔 
的 1596) 患者 , 观察 即 可 。 吸 氧 可 加 速 气体 的 吸收 。 
对 于 有 症状 的 自发 性 气胸 患者 ， 胸 腔 穿 刺 术 是 首选 
治疗 。 如 果 效 果 欠 佳 ， 应 行 胸腔 置 管 排 气 。 胸 腔 置 


” 特 排 气 也 用 于 治疗 继 发 性 自发 性 气胸 。 


张力 性 气胸 是 由 于 单 向 瓣 所 致 的 胸腔 压力 进 
行 性 升 高 ， 在 自发 性 气胸 患者 中 的 发 生 率 为 3% ~ 
5% ， 在 气压 伤 患者 中 (机械 通气 患者 ) 中 的 发 生 率 
为 5% 一 15% (图 19-3)。 视 诊 患者 极度 窘迫 ， 体 
格 检查 患 侧 呼 吸音 消失 ， 气 管 向 健 侧 移 位 。 气 管 和 
纵隔 移 位 影响 静脉 回流 可 导致 心肺 功能 障碍 。 用 大 
号 针 或 血管 穿刺 针 在 前 胸 第 二 肋 间 了 逐 穿 刺 可 消除 张 


框 19-2 伴随 继 发 性 自发 性 气胸 的 疾病 





图 19-3 张力 性 气胸 。 
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侧 移 位 ， 对 侧 肺 组 织 压 缩 ， 以 及 通气 功能 扣 害 


轻 椎 玻 瑞 注 射 占 注射 管 ， 看 注射 
管 讲 被 推出 多 少 ， 测 胸 逐 不 力 


治疗 操作 
用 大 口 释 针 环 入 胸腔 以 降低 胸腔 肉 讨 。 应 与 
指 套 充当 引流 管 、Heimlich 引 流 管 或 水 Hiat 


力 。 延 迟 治疗 时 死亡 率 接近 30%. 
RRB X 

星期 正确 选择 抗生素 治疗 肺炎 和 胸腔 积 液 取决 
于 肺炎 是 社区 获得 性 还 是 医院 获得 性 。 选 择 抗生素 


要 根据 胸水 培养 结果 。 如 果 考 虑 患者 为 厌 氧 菌 感染 ， 
可 应 用 青霉素 和 克 林 霉 素 。 及 时 识别 并 发 的 类 肺炎 
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—— 引流 管 ， 并 连接 水 下 
Mini std 


积 液 和 脓 胸 非常 重要 ， 因 为 适时 的 胸腔 引流 和 抗菌 
治疗 具有 同等 重要 的 作用 。 一 旦 确诊 患者 有 类 肺炎 
积 液 和 上 脓 胸 ， 就 应 立即 插入 胸腔 引流 管 。 胸 腔 引 流 
管 搬 人 的 越 晚 ， 局 部 形成 小 腔 的 机 会 就 越 多 ， 引 流 
就 越 困 难 。 营 养 不 良和 免疫 功能 低下 是 乳 糜 胸 患 者 
主要 的 并 发 症 ， 因 为 反复 进行 胸腔 穿刺 和 长 时 间 引 
流 会 导致 大 量 的 蛋白 质 、 脂 肪 和 淋巴 细胞 丢失 。 如 
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果 持 续 引 流出 乳 靡 液 ， 需 考虑 手术 缝合 胸 导 管 。 张 


力 性 气胸 是 医学 急症 ， 需 立即 处 理 。 


胸腔 积 液 的 处 理 是 一 个 长 期 而 复杂 的 工作 ， 尤 
其 是 恶性 胸腔 积 液 的 治疗 。 几 项 研究 显示 ， 当 胸腔 
穿刺 和 闭合 式 胸 膜 活检 (CPB) 不 能 确诊 时 ， 胸 腔 
镜 检查 能 增加 胸腔 良 、 恶 性 疾病 的 诊断 率 。 胸 腔 镜 
检查 是 一 种 微 创 的 相对 安全 的 诊疗 手段 ， 将 在 恶性 


胸腔 积 液 的 诊断 中 取代 CPB. 
( 刘 伟 存 李 th GR 刘 运 秋 校 ) 


参考 文献 


Sahn SA. Diagnostic evaluation of a pleural effusion in adults. Available 


at www.uptodateontine.com. 


Reviews the basics of pleural fluid analysis and provides a practical approach 


to initial evvtluation of pleural e| 


Sahn SA. The undiagnosed pleural effusion. Available at www.upteodare 


online.com. 


Reviews some of the mmances encotentered in the diagnosis of pleural effusion 


when the initial basic evaluation does not yield a definitive diagnosis. 


Light RW. Primary spontaneous pneumothorax in adults. Available at 


www.uptodateonline.com. 


A belpfil! general review. 


* 


w 


Diacon AH, Theron J, Schuurmans MM, et al: Intrapleural strep- 
tokinase for empyema and complicated parapneumonic effusions. 
Am J Respir Crit Care Med 170(1):49-53, 2004, 

The authors provide a good review of the role of thrombolytic therapy 
in the management of empyema, 
Light RW: Clinical practice, Pleural cffusion. N Engl J Med 
346(25):1971-1977, 2002. 

This is am excellent review on the climical approach to pleural 


effusions. 
. Light RW: Pleural Diseases, 4th ed. Philadelphia, Lippincott 


Williams & Wilkins, 2001. 

This excellent textbook is recommended for pulmonologists in training 
and in clinical practice. It provides a great reference for issues related t» 
pleural diseases. 

Sahn SA: Management of ic effusions. 
Am Rev Respir Dis 148(3):813-817, 1993. 

This article presents @ good review. 

Sahn SA: State of the art. The pleura. Am Rev Respir Dis 
138(1): 184-234, 1988. 
This very thorough review of plewral diseases is best for pulmonalogistr 


in training. 
. Tokuda Y, Matsushima D, Stein GH, Miyagi S: Intrapleural fibri- 


nolytic agents for empyema and parapneumonic effu- 
sions: A meta-analysis. Chest 129(3):783-790, 2006. 

The author provides an excellent review of data on thrombolytic 
therapy for empyema, 





David C. Henke 
引言 


哮喘 是 一 种 有 慢性 病程 和 不 同 临 床 过 程 的 综合 征 。 其 主要 特征 是 ; (1) THESAR; (2) 非特 异 
性 气 道 高 反应 性 ; (3) 气 道 炎症 。 其 非特 异性 气 道 高 反应 性 可 能 是 由 于 气 道 炎 症 所 致 。 哮 喘 可 由 非 致 敏 性 
刺激 诱发 ， 如 豚 烟 和 某 些 强烈 的 气味 ， 患 者 对 这 类 刺激 的 敏感 性 可 由 吸入 非 致 敏 性 物质 ( 如 组 胶 ) 进行 定 
量 测定 。 环 境 变化 时 有 气 道 高 反应 性 的 患者 易 出 现 症状 。 

儿童 和 成 人 皆 可 需 患 哮喘 ， 成 人 缓解 率 为 10% ~ 15%, foL SERERE BA 50%。 尽 管 我 们 对 哮喘 有 
了 更 深入 的 了 解 ， 并 且 有 了 更 好 的 药物 ， 但 哮喘 的 发 病 率 和 死亡 率 仍 在 增加 。 在 过 去 的 110 年 间 ， 我 们 对 
暗 喘 的 认识 发 生 了 巨大 变化 。 很 长 时 间 以 来 ,人 们 认为 哮喘 只 是 一 种 气 道 痉挛 的 小 病 , FEAR Osler 的 说 法 “ 患 
者 可 以 跨 着 活 到 老 "。 而 现在 哮喘 被 认为 是 一 种 慢性 波动 性 气 道 炎症 性 疾病 。 在 美国 ， 每 年 有 5000 例 患者 
死亡 。 每 年 有 180 万 例 哮 喘 患 者 在 急诊 就 诊 ， 其 中 10% 需要 住院 治疗 ， 医 疗 费 用 高 达 120 亿美 元 ， 是 一 


个 重大 的 公共 健康 问题 。 


病因 和 发 病 机 制 


蜂 喘 表现 为 下 气 道 的 炎症 。 随 着 病程 的 延长 ， 
气 道 的 结构 发 生 称 为 重 构 的 变化 (如 平滑 肌 肥 大 和 
基底 膜 肥 厚 ) (图 20-1 ; 彩 图 20-1)。 急 性 哮喘 发 作 
加 重 期 可 导致 呼吸 道 平滑 肌 收 缩 、 黏 膜 水 肿 和 脱落 
以 及 昔 液 、 气 道 分 泌 物 和 破损 细胞 在 气 道 的 堆积 增 
加 。 这 些 病 理 改 变 可 降低 气 道 的 功能 ， 引 起 呼吸 系 
统 症状 ， 甚 至 可 因 宣 息 导致 患者 死亡 。 

哮喘 与 IgE 在 临床 上 和 流行 病 学 上 都 有 相关 性 。 
转录 因子 ， 如 核 因 子 -KB 和 膜 信 号 转 导 激活 转录 
(STAT) 因子 家 族 ， 作 用 于 编码 炎 性 细胞 因子 的 基 
因 ， 如 白介素 (IL)， 并 启动 和 维持 气 道 的 炎症 反应 
(图 20-2)。 类 半 醇 是 控制 哮 晓 的 最 有 效 药物 ， 能 抑 
制 这 些 因 子 和 气 道 炎症 反应 。 激 素 不 敏感 性 睦 喘 其 
病因 与 肿瘤 坏死 因子 轴 相 关 。 然 而 ， 最 近 发 现 自然 
杀伤 T (NKT) 细胞 、CD1d- 限制 性 NKT 细胞 具有 
强大 的 免疫 调节 功能 ， 与 蜂 喘 相关 ， 也 可 抵抗 类 固 
醇 的 调节 作用 。 


现在 广泛 认同 的 发 病 机 制 是 : 吸入 抗原 后 激活 
桨 细胞 和 Th2 淋巴 细胞 ， 引 起 介质 释放 可 导致 气 道 
持续 性 署 酸性 粒 细胞 性 炎症 。 哮 喘 患 者 气 道 慢 性 哮 
酸性 粒 细胞 性 炎症 和 高 反应 性 的 生物 学 机 制 现在 还 
不 完全 清楚 。 遗 传 因素 【如 IgE ZE. pik, W 
AMM CD14 的 多 态 性 )、 环 境 因素 (如 过 分 讲 
卫生 、 疫 苗 接 种 ) 和 诱导 物 ONERE, MERETUR 
草 的 烟雾 、 污 染 物 、 过 第 原 ) 所 有 这 些 因素 都 被 认 
为 是 引发 哮喘 的 原因 【 换 第 10 章 图 10-3)。 大 多 数 
里 喘 患 者 都 有 特异 性 反应 和 IgE 介 导 的 疾病 ， 虽 然 
有 证 据 表 明 少 部 分 内 源 性 或 非特 应 性 只 喘 患者 可 能 
是 局 部 产生 IgE 增加 而 非 循环 IgE 增加 。 当 患者 吸 
人 抗原 激发 后 ， 特 应 性 里 喘 患 者 可 表现 出 炎症 反应 ， 
敏感 患者 可 表现 出 肺 功能 减低 ， 呼 吸 功 能 测定 可 发 
现 气流 阻塞 、 第 1 秒 用 力 呼 气量 (FEV,) 下 降 、 呼 
气 峰 值 流速 (PEFR) 降低 。 起 病 20 分 钟 内 就 会 发 
生 这 种 变化 ， 其 原因 是 抗原 与 浆 细胞 表面 的 IgE 结 
合 ， 刺 激 北 细胞 释放 组 胺 。 这 种 快速 型 反应 可 被 组 
胺 持 抗 剂 蛆 断 ,但 使 用 激素 无 效 。 通 常 能 自行 缓解 ， 
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图 20-1 哮喘 的 病理 学 。 


PAS: 过 碘 酸 - 希 夫 。Courtesy of Nizar N. Jarjour, MD, University of Wisconsin, and with permission from Morgenroth K, 
Newhouse MT, Nolte D: Atlas of Pulmonary Pathology. PVG Pharmazeutische Verlagsgesellschaft, London, Butterworth 


Scientific, 1982, p 37. 
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只 伴 有 维 发 的 延迟 的 通气 流速 下 降 。 提 前 给 予 激素 
可 抑制 后 期 的 反应 ， 后 者 以 炎 性 细胞 聚集 在 下 气 道 
周围 并 进入 下 气 道内 为 特征 (图 20-3). 

据 估 计 ， 非 哮喘 者 的 肺 功能 的 下 降 速 率 为 
FEV, 每 年 下 降 22 ~ 35ml， 而 哮喘 患者 每 年 下 降 
38 一 160ml。 气 道 重 构 是 加 速 肺 功能 损失 的 起 因 还 
是 加 重 因素 目前 还 不 清楚 。 


临床 表现 
联 喘 的 临床 表现 是 非特 异性 的 (图 20-4, Æ 


图 20-4)。 喘 息 .气短 和 胸闷 为 其 常见 的 主诉 三 联 证 。 
症状 的 轻重 随时 变化 ， 有 时 数 分 钟 内 就 改变 ， 而 有 
时 数 月 都 无 变化 ， 但 一 般 情 况 是 病情 每 天 都 发 生变 
化 。 症 状 常 在 夜间 加 重 。 气 道 高 反应 性 可 由 下 列 因 
XE. ， 呼吸 道 感染 、 强 烈 的 气味 或 冷 空气 。 反 复 
接触 过 敏 原 更 易 诱 发 气 道 高 反应 性 ， 出 现 非特 异性 
症状 。 

少数 情况 下 患者 仅 表现 为 呼吸 费力 或 咳嗽 。 咳 
Wik FY A ing RET FS FCS, TE IE 1 VUES] 
FRE, FR) tT ER M HRE. 
SH RR (Curschmann 螺旋 体 )、 呼 吸 道上 皮 


图 20-2 Siete: | ( 即时 ) 过 敏 机 制 。 


20= 哮 % 119 


APC; 抗原 递 呈 细 胞 ，IFN-y; 干扰 素 y，[L; 白细胞 介 素 。Adapted with permission from Busse WW, Lemanske RF: 
Advances in Immunology: Asthma. N Engl J Med 344(5):353, 2001; and Schwartz RS: A new element in the mechanism of 
asthma. N Engl J Med 346(11):857, 2002, Copyright © 2001 and 2002, Massachusetts Medical Society. All rights reserved. 





遗传 性 过 敏 症 患 者 接触 特异 性 抗原 
{ CURIE INL ) 





过 敏 性 炎症 





细胞 (有 时 聚集 在 一 起 称 为 Creola 小 体 )、Charcot- 
Leyden 晶体 〈 嗜 酸 细胞 分 刻 的 蛋白 质 ) (图 20-5 ， 
彩 图 20-5). 30% 以 上 的 慢性 咳嗽 患者 有 哮喘 。 

蜂 了 喘 患 者 急性 加 重 常 表现 为 突 发 的 呼吸 窘迫 。 
急性 发 作 缓解 后 向 患者 或 知情 人 询问 病史 常 可 发 
现 ， 在 急性 加 重 前 数 小 时 或 数 天 就 有 疾病 发 作 的 征 
象 。 然 而 ， 也 有 了 暑 喘 所 致 急性 突 发 呼吸 衰竭 和 死亡 
的 报道 。 尸 检 发 现 这 些 患 者 的 黏液 性 痰 栓 较 少 ， 其 
中 中 人 性 粒 细 胞 含量 较 多 ， 而 嗜 酸性 粒 细 胞 和 气 道 浸 
润 较 少 。 这 种 情况 所 致 的 死亡 是 由 于 支气管 痉挛 导 


致 宣 息 所 致 ， 而 不 是 由 于 莫 液 阻塞 气 道 所 致 。 及 时 
监控 呼吸 系统 疾病 活动 指 征 ， 如 呼 气 峰值 流速 、 气 
短 所 致 夜间 觉醒 、 胸 闷 以 及 咳嗽 ， 有 利于 早期 采取 
干预 措施 (图 20-6 ， 彩 图 20-6)。 偶 尔 肺 部 感染 或 
气胸 也 可 导致 急性 呼吸 衰竭 ， 这 种 情况 发 生 在 严重 
哮喘 患者 时 ， 应 及 早 发 现 和 及 早 治疗 ， 以 免 危及 生 
命 。 威 胁 生 命 的 指标 包括 : 显著 的 辅助 肌 辅 助 呼吸 、 
精神 萎靡 、 大 量 出 汗 、 发 绀 、 疲 劳 、 奇 脉 伴 吸 气 时 
收缩 压 较 呼 气 时 低 15mmHg 以 上 、 呼 气 峰 值 流速 
< 100L/min 以 及 CO, ERI, 
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图 20-3 抗原 的 变化 。 
FEV,: 第 1 秒 用 力 呼 气 容积 。 


P-P BR dC MR 


FEV, 的 变化 (Sh) 


ILI ILI AR I E RIET A. ii 
AWDL FHT EE R ER A A np 33 
的 。IgE 浓度 也 无 显著 提高 。 其 症状 和 体征 与 年 轻 
患者 相似 ， 治 疗效 果 良 好 。 老 年 患者 常 合并 加 重 睹 
喘 的 疾病 ， 如 充血 性 心力 衰竭 、 甲 状 腺 功能 减退 和 
胃 食 管 反 流 。 对 于 所 有 难 治 性 哮喘 患者 ， 应 进行 检 
查 仪 除外 慢性 鼻窦 疾病 。 

里 器 有 多 种 临床 类 型 。 美 国 哮喘 教育 与 预防 项 
H (NAEPP) 指南 是 根据 哮喘 的 严重 程度 对 其 进行 
分 类 : 每 周 需要 支气管 扩张 剂 治疗 少 于 两 次 为 间 欧 
性 哮喘 ,而 持续 性 哮喘 又 分 为 轻 度 、 中 度 和 重度 ( 表 
20-1)。 通 常情 况 下 ， 哮 喘 患 者 的 病情 都 会 经 历 轻 度 
到 中 度 到 重度 的 过 渡 。 

BOR ACR IE Mi, CREST UME RE TA AE oR 
Wes EMEN E FA Ta SE RE AE HH BT THE 
的 病因 哮喘 又 分 为 : 内 源 性 哮喘 ， 没 有 明确 的 过 第 
源 ， 外 源 性 哮喘 ， 其 表现 为 IgE 升 高 、 皮 肤 过 敏 原 
反应 阳性 以 及 季节 性 变化 ( 见 图 20-2)。 另 外 还 有 
根据 哮喘 触发 加 重 因 素 进 行 的 分 类 ， ie RO PEE 
喘 、 夜 间 吻 喘 和 药物 诱发 性 哮 跨 (如 血管 紧张 素 转 
换 酶 抑制 剂 和 B 受 体 阻 沾 剂 )。 

IHEMI (NSAID) 敏感 的 里 喘 患 者 
V EAT AA (Samer 三 联 征 )。 其 发 
病 宙 制 不 是 抗 NSAID 抗体 生成 ， 而 是 由 于 环 氧 合 





酶 受到 抑制 ， 阻 滞 花 生 四 燃 酸 代谢 生成 前 列 腺 素 ， 
转 而 进入 5- 脂 氧 合 栈 途径， 使 炎症 物质 白 三 稀 浓 度 
升 高 (图 20-7)。 应 避免 使 用 所 有 NSAID 类 药物 (不 
仅 是 水 杨 酸 或 阿司匹林 )、 含 水 杨 酸 的 食物 (如 标 
明 含 有 少量 罕 、 海 紊 核 杏仁 的 食物 ) 以 及 含有 黄 红 
食物 色素 的 食品 。 使 用 对 乙酰 氨基 酚 是 安全 的 。 已 
开展 的 脱 敏 治疗 已 表明 临床 上 有 效 ， 但 需要 在 仔细 
的 医学 监控 下 实施 。 

急性 呼吸 道 感染 可 引起 哮喘 型 支气管 炎 ， 可 导 
致 较 长 时 间 的 咳嗽 和 咏 疾 。 过 敏 性 支气管 肺 父 菌 病 
是 由 于 对 定植 在 气 道 的 真菌 (如 曲霉 菌 属 ) 高 度 敏 
感 而 致 病 。 职 业 性 哮喘 是 指 在 工作 场所 新 发 的 哮 蜡 
或 接触 工作 环境 中 某 种 因素 而 使 原 有 哮喘 加 重 。 


鉴别 诊断 


咳嗽 、 螨 息 和 呼吸 困难 的 病因 众多 ， 正 如 一 句 
VET. “ANETTA BER” (HE 20-1), 

在 患 有 慢性 阻塞 性 肺 疾病 (COPD) 的 情况 下 
确诊 哮喘 有 了 困难， 因为 两 者 有 许多 共同 的 症状 和 体 
征 。 吸 烟 也 常 可 导致 哮 喘 患者 产生 固定 性 气 道 阻塞 。 
然而 ， 即 使 肺活量 测 定 确定 有 不 可 道 性 气 道 阻塞 ， 
临床 仍 有 必要 尝试 类 闫 醇和 支气管 扩张 剂 。 另 一 个 
需要 考虑 的 是 细菌 感染 所 致 的 哮喘 患者 支 气 答 高 反 
应 性 ， 如 百日咳 、 支 原 体 和 衣原体 肺炎 。 声 带 功能 
失调 早期 常 与 哮喘 混 清 ， 检 查 声带 时 发 现 呼 吸 过 程 
中 声带 的 特征 性 矛盾 运动 可 以 确诊 ( 见 第 15 9), 
还 应 考虑 到 鼻窦 炎 、 甲 状 腺 功能 减退 和 骨 食 答 反 流 
可 加 重 哮喘 。 


诊断 方法 


i$ ASA IS (rng A ACE EURA ERN CL, mM 
气短 。 当 检查 发 现 有 喘 鸣 ， 并 且 确 定 有 无 症状 间 期 
病史 和 触发 因素 时 应 考虑 哮 器。 胸部 X 线 检查 可 
排除 其 他 肺 部 疾病 。 通 常情 况 下 ， 哮 喘 患 者 胸部 X 
线 检查 正常 ， 但 在 哮喘 急性 发 作 期 可 见 肺 部 过 度 充 
气 ， 但 过 度 充气 更 常见 于 COPD. Silke TBH A 
张 也 可 见于 哮喘 ( 见 图 20-1)。 气 胸 在 哮喘 患者 常见 ， 
可 使 哮喘 加 重 。 

在 使 用 支气管 扩张 剂 前 后 应 进行 肺活量 测定 以 
显示 可 逆 性 气流 阻塞 并 确定 病情 严重 程度 【图 20-4 ， 
彩 图 20-4)。 肺 活 量 正常 而 Duo (一 氧化 碳 弥散 量 ) 


图 20-4 ”临床 特征 。 
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Bottom left photo, From Stradling P: Diagnostic bronchoscopy, 3rd ed. Philadelphia, Elsevier, 1976, p 42. Bottom right 
photo, From Smalhout B, Hill-Vaughan AB: The suffocating child; bronchoscopy: A guide to diagnosis and treatment. 
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升 高 的 慌 性 咳嗽 提示 为 咳嗽 型 哮喘。 皮肤 划 痕 试验 对 
诊断 有 帮助， 可 对 免疫 治疗 提供 指导 ， 并 有 助 于 采 
取 措 施 规避 一 些 风险 。 其 他 支持 群 吴 诊 断 的 项 目 包括 
家 中 监测 PEFR 变异 性 ， 针 对 哮喘 治疗 可 改善 PEFR， 
组 胺 或 酷 甲 胆 碱 激发 试验 出 现 高 反应 性 ， 外 周 血 嗜 
酸性 粒 细胞 增多 ，IgE 升 高 ， 以 及 前 述 的 特征 性 痰 液 。 
通常 情况 下 ， 根 据 体格 检查 和 病史 ， 加 上 肺活量 测定 
和 胸部 X 线 检查 就 可 作出 正确 诊断 。 若 针对 哮喘 的 
治疗 无 效 ， 就 应 尽快 寻找 其 他 病因 。 


处 理 和 治疗 


4 BHF 
ee AIT AY a ET aha i Rie, JRA AY 


是 预防 病情 加 重 ， 最 大 限度 地 减轻 症状 ， 并 维持 近 
似 正常 的 肺 功能 。 患 者 自我 管理 的 目标 包括 早期 干 
预 、 避 免 接 触 抗原 和 吸入 刺激 移 、 对 吸 人 性 药物 的 
使 用 技术 进行 反复 评 佑 ， 这 些 措施 是 控制 哮 酉 的 关 
键 。 抗 炎 药 物 (如 吸 人 性 皮质 类 固 醇 ) 的 应 用 是 药 
物 治 疗 控制 里 跨 的 基石 。 即 使 哮喘 症状 每 周 只 发 作 
L~ 2 次 ， 也 应 该 开始 给 予 吸 入 性 类 固 醇 治 疗 。 然 
而 支气管 扩张 剂 如 激动 剂 仍然 是 急性 处 理 哮 喘 加 
重 的 基石 。 严 重 哮 喘 可 能 需 人 住 重症 监护 室 并 实施 
机 械 通 气 。 对 慢性 叶 咬 病情 进行 分 级 非常 困难 。 事 
实 上 体格 检查 、 症 状 和 肺 功能 检查 结果 对 病情 判断 
缺乏 充分 的 预 浏 价值。 即使 是 PEFR 持续 改善 的 哮 
喘 患 者 也 会 发 生 狂 死 。 根 据 NAEPP 指南 将 哮喘 患 
者 分 为 轻 中 重 三 型 ， 其 死亡 率 没 有 区 别 。 需 急救 使 
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图 20-5 ”支气管 哮喘 患者 的 痪 。 
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治疗 或 充分 控制 前 的 临床 特征 长 期 控制 所 需 药 物 
PEF 或 FEV1 
PEF 变异 性 
<2 天 / 周 无 需 每 天 用 药 
=2#/A EKM fie TE A ACE ROB] A P9 G8 3E 
推荐 使 用 一 个 疗程 全 身 皮质 类 固 醇 治 疗 
> 2 天 /局 但 < 1x/ 天 适宜 的 治疗 : 
> 2 夜 /月 低 剂量 吸入 皮质 类 固 酵 
可 供 选择 的 治疗 : 
色 甘 酸 、 白 三 烯 调节 剂 、 奈 多 罗 米 
或 
缓 释 茶 碱 ， 其 血清 浓度 维持 在 5 ~ LSug/ml 
适宜 的 治疗 : 
吸入 低 至 中 剂量 的 皮质 类 固 醇和 长 效 p 激动 剂 
可 供 选 择 的 治疗 : 
在 中 度 范 围 内 增加 级 入 皮质 类 固 醇 剂 基 
或 
低 到 中 剂量 吸入 皮质 类 固 醉 ， 同 时 使 用 白 三 烯 调节 剂 
或 菜 碱 
如 有 必要 (FAEM RETREAT: 
适宜 的 治疗 : 
在 中 度 剂 量 范围 内 增加 吸 人 皮质 类 后 醇 剂量 ， 并 增加 
吸入 长 效 B, 激动 剂 
可 选择 的 治疗 : 
在 中 讼 剂量 范围 内 增加 吸入 皮质 类 图 醉 剂量 并 加 用 白 
EIU ET 
适宜 的 治疗 : 
吸入 大 剂量 皮质 类 固 醇 
和 
长 效 BB 激动 剂 
如 有 必要 : 
OA RAS OE (每 天 2mg/kg， 通 常 
每 天 不 超过 60mg)。!( 可 反复 尝试 降低 皮质 类 闫 醉 用 
量 ， 并 用 大 剂量 吸 人 皮质 类 团 醇 控制 病情 ) 
短 效 支气管 扩张 剂 ， 根据 症状 需要 ， 吸 人 短 效 B 激动 剂 2 ~ 4M, 
是 否 强 化 治疗 需 根据 病情 轻重 来 决定 ， 连 续 使 用 3 次 应 间隔 20 分 钟 后 使 用 ， 或 按 需 要 每 次 只 给 PME uf 
能 需要 全 身 皮质 类 周 酬 治疗 。 
间断 性 哮喘 使 用 短 效 p. 激动 剂 > 2x/ 周 【每 天 或 持续 性 哮 嗣 使 用 增加 ) 表明 ， 该 类 哮 跨 需要 开始 (增加 ) 
长 期 控制 治疗 。 
Adapted from The National Heart, Lung, and Blood Institute's National Asthma Education and Prevention Program, National Institutes of 
Health Expert Panel Report, December 2002. 
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20-7 和 白 三 烯 调节 剂 。 


AA: JEE 00M, LT: =i, NSAID: JEM (RRA, HETE: HO RER: PG: WARE, TX: 血 
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JH] p. 激动 剂 的 哮 跨 患者 归 类 为 重型 ， 但 在 NAEPP 
指南 中 归 类 为 轻型 。 对 大 多 数 患者 使 用 B: 激动 剂 的 
情况 进行 详细 评估 很 容易 完成 ， 是 为 一 项 实用 的 管 
理 措 施 。 吸 人 组 腕 刺激 试验 可 使 哮喘 患者 的 疼 中 合 
有 了 栈 酸 性 粒 细胞 并 出 现 非特 异 支气管 高 反应 性 ， 滴 
定 抗 炎 治 疗 可 消除 上 述 反应 ， 其 控制 哮喘 的 效果 优 
于 NAEPP 指南 的 治疗 方案 。 

即将 发 布 的 指南 已 将 上 述 两 者 的 优点 结合 起 
来 ， 以 便 更 好 地 说 明 哮 喘 加 重 的 可 能 情况 ， 并 更 好 
地 确定 哮喘 的 活动 状况 。 分 析 每 一 位 患者 的 个 性 化 
诊疗 计划 可 以 更 加 淮 确 地 判断 患者 的 治疗 反应 ， 有 
助 于 患者 的 长 期 治疗 。 


p. Bars 


BB 激动 剂 可 逆转 刺激 物 所 致 的 支气管 平滑 肌 痉 
挛 ， 抑 制 炎症 细胞 释放 组 胺 和 其 他 介质 、 抑 制 胆 碱 
能 神经 递 质 、 抑 制 气 道 血 管 渗 出 以 及 增加 埋 膜 纤毛 
清除 。 虽 然 在 临床 难以 证 实 B RADIAT OF P EP 
炎 作 用 ， 但 没有 哪 一 类 药物 能 像 该 药 一 样 缓解 哮喘 
的 急性 症状 。 消 旋 沙 丁 胺 醇 (R- 沙丁胺醇 ) 是 一 类 
常用 的 短 效 支气管 扩张 剂 。 左 旋 沙 丁 胺 醇 是 R- 沙 
丁 胺 醇 中 的 有 效 成 分 ， 现 已 上 市 ， 其 疗效 优 于 R- 
沙 丁 胶 醇 。 短 效 B 激动 剂 只 有 在 需要 时 用 于 缓解 症 
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状 ， 不 作为 常规 预防 用 药 。 因 此 其 需要 使 用 的 频率 
就 成 为 衡量 里 喘 控制 的 指标 。 当 气流 阻塞 不 是 十 分 
严重 时 ， 使 用 计量 吸入 器 (MDI) Etn S 
药物 吸入 均 有 效 。 当 气流 量 非常 小 或 MDI 技术 还 不 
完善 时 ， 应 考虑 使 用 骨 肠 道外 B 激动 剂 或 湿性 喷雾 
给 药 。 成 人 静脉 内 给 予 肾上腺 素 有 引起 心血 管 疾病 
的 风险 。 

长 效 B 激动 剂 ， 如 沙 美 特 罗 和 福 葛 特 罗 ， 与 吸 
人 性 类 固 醇 联合 可 用 于 预防 哮喘 。 这 种 联合 方法 比 
双 倍 剂量 的 类 园 醇 更 有 效 。 体 外 研究 表明 ，B 激动 
剂 可 增加 类 固 醇 受 体 转运 进 和 细胞核， 该 过 程 能 否 
解释 临床 现象 还 不 清楚 。 单 独 使 用 长 效 或 短 效 B 激 
动 剂 不 仅 不 能 控制 持续 性 哮喘 的 临床 表现 ， 而 且 能 
增加 哮喘 的 死亡 风险 ， 因 此 不 应 采 用 。 美 国 食品 与 
药品 管理 局 警告 患者 和 医生 不 要 使 用 任何 B 激动 剂 
治疗 哮喘 的 黑 框 字条 引发 了 争议 。 


类 固 醇 


类 固 醇 有 抑制 炎症 介质 生成 的 作用 ， 因 此 是 最 
有 效 的 预防 哮喘 症状 的 药物 。 它 们 是 唯一 一 类 已 证 
实 可 降低 团 喘 死亡 率 的 药物 。 当 每 周 使 用 激动 剂 
超过 1 ~ 2 次 以 缓解 慢性 哮喘 的 急性 症状 时 ， 就 应 
推荐 使 用 吸入 类 辕 醇 以 控制 慢性 哮喘 。 有 效 吸 入 类 
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反复 发 作 性 呼吸 困难 








支气管 炎 (慢性 或 病毒 感染 后 ) 
= 支气管 扩张 
。 骨 食管 反 流 伴 或 不 伴 吸 人 
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se 内 源 性 或 外 源 性 气管 或 支气管 狭 罕 
s 气 道 肿 摘 

* Chrug-Strauss 脉 管 炎 

= 四 状 腺 芒 能 减退 加 重 性 哮喘 
Adapted from Murray JF, Nadel JA (eds): Textbook of Respiratory 
Medicine, 3rd ed. Philadelphia, WB Saunders, 2000, p 1269. 






固 醇 数 天 或 数 周 后 ， 患 者 临床 状况 会 得 到 显著 改善 。 
但 也 有 报告 认为 ， 在 2 小 时 内 使 用 4 喷 扬 尼 缩 松 或 
使 用 MDI 每 10 分 钟 1 次 共 3 小 时 有 效 ， 这 些 都 支 
持 急性 加 重 期 使 用 吸入 性 类 固 醇 有 效 。 

根据 NAEPP 指南 ， 使 用 吸入 性 类 固 醇 的 剂量 


205" % 125 


由 下 列 因 素 决 定 : PEFR WEAR, At T HERE 
紧急 使 用 的 频率 ， 以 及 患者 的 症状 ( 见 表 20-1). 
另 一 方面 ， 根 据 组 胺 刺激 试验 的 结果 ， 如 果 要 使 
气 道 高 反应 性 恢复 正常 ， 吸 人 人 性 皮质 类 固 醇 的 剂 
量 需 要 增加 很 多 。 然 而 ， 在 此 剂量 下 里 喘 可 得 到 
非常 好 的 控制 ， 哮 喘 性 肺 重 构 也 将 得 到 改善 ( 见 
图 20-1), 

严重 哮喘 的 初始 激素 治疗 常用 60mg WERA 
服 或 125mg 甲 小 尼龙 静脉 给 药 。 口 服 类 固 醇 常 有 
很 好 的 生物 利用 度 ， 但 在 紧急 情况 下 ， 为 确保 药物 
有 效 投 放 ， 常 采用 静脉 给 药 。 药 物 发 挥 作用 的 时 
间 还 不 确定 ， 据 报道 其 变化 范围 在 1 ~ 24 小 时 之 
间 。 严 重 发 作 的 门诊 患者 通常 每 天 早晨 口服 泼 尼 松 
40mg， 持 续 2 周 。 推 荐 晨 服 有 全 身 作用 的 类 闫 醇 以 
最 大 限度 减少 对 肾上腺 的 抑制 作用 ， 并 按 标准 递减 
剂量 ， 但 不 减 最 维持 3 周 是 可 以 耐 受 的 。 肌 内 注射 
类 固 醇 作为 一 种 长 期 治疗 方法 尚未 进行 研究 ， 但 偶 
尔 有 使 用 指 征 ， 可 能 对 从 急诊 科 出 院 而 又 不 能 口服 
药物 的 趾 者 有 用 。 


SIWT 


GRAAS (LT) 水 平 升 高 ， 并 与 其 肺 
部 炎症 性 变化 相关 【 见 第 10 竟 有 关 备 鲁 司 特 和 齐 留 
通 的 论述 ]。 这 类 药物 可 阻止 阿司匹林 诱导 的 里 嘴 。 
白 三 烽 调 节 剂 可 改善 慢性 叶山 患者 的 肺 功能 ， 降 低 
p 激动 剂 应 急 使 用 频率 ， 减 少 皮质 类 固 醇 吸 人 量 ， 
以 及 降低 控制 哇 映 加 重 期 口服 类 固 醇 所 需 剂量 。 现 
在 已 不 再 推荐 这 类 药物 作为 一 线 药 物 单独 治疗 轻 度 
持续 性 哮 跨 ， 但 当 吸 人 性 类 固 醇 单独 治疗 失败 或 使 
用 受 限 时 ， 可 加 用 此 药 治疗 。 使 用 白 三 烽 调 节 剂 与 
Churg-Strauss 脉 答 炎 患 病 风险 之 间 的 关联 目前 尚 不 
清楚 。 虽 然 任 何 程度 的 持续 性 哮 吴 都 强烈 支持 使 用 
吸入 性 皮质 类 固 醇 治 疗 ， 但 当 不 能 使 用 吸入 性 皮质 
类 国 醇 时 ， 白 三 烯 调节 剂 也 是 一 类 可 以 接受 的 二 线 
药物 。 当 吸 人 类 固 醇 不 能 控制 哮喘 症状 时 ， 推 荐 加 
用 长 效 支 气管 扩张 剂 {B 激动 剂 )， 当 长 效 支气管 扩 
张 剂 不 能 使 用 时 ， 白 三 烯 调节 剂 也 是 一 类 可 接受 的 
二 线 用 药 。 吸 入 性 类 固 醉 、 长 效 了 B 受 体 激 动 剂 和 白 
三 烯 调节 剂 三 联 疗法 也 用 于 哮 虹 的 日 常 控制 。 短 效 
激动 剂 应 只 用 于 哮喘 的 紧急 治疗 ， 并 作为 控制 哮 
喘 的 观察 指标 严密 监测 。 不 论 是 长 效 还 是 短 效 支 气 
管 扩 张 剂 ， 都 不 能 单独 用 于 治疗 持续 性 哮 嘴 。 
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图 20-8 Omalizumab 在 IgE 介 导 的 哮喘 中 的 作用 机 制 。 


Adapted from Am J Health-Syst Pharm 61(14):1449-1459, 2004. 


BAL! AMAY 


ti- 开关 


ma 
AME 


T Omalizumab 


| 减少 高 亲 
N on 


HERRES G 抗体 ( Omallzumab ) 


Omalizumab 是 一 种 人 类 重组 单 克 隆 抗 IgE 
抗体 ， 只 与 血液 中 的 IgE 结合 ， 可 阻止 IgE 与 
桨 细胞 结 台 ， 用 于 治疗 过 敏 人 性 哮喘 (图 20-8)。 
Omalizumab 不 能 已 与 奖 细 胞 结合 的 IgE 结合 ， 因 而 
不 能 治疗 过 敏 症 。Omalizumab 可 降低 早 发 和 退 发 撤 
原 刺 激 反 应 。 对 中 度 到 重度 哮喘 ， 此 药 除了 可 减轻 
其 加 重 的 症状 外 ， 还 有 其 他 临床 益处 。 此 药 对 更 严 
重 的 哮喘 不 能 减轻 其 加 重 的 症状 ， 但 此 药 显 示 有 其 
他 临床 益处 。 目 前 还 设 于 指南 推荐 使 用 此 药 。 当 其 
他 治疗 都 无 效 时 ， 可 以 使 用 Omalizumab 治疗 控制 
不 良 的 哮 紫 。 选 定 接 受 此 药 治疗 患者 的 理想 IgE 水 
平 应 为 30 一 700IU， 并 且 至 少 对 皮肤 划 痕 试验 或 放 
射 变 应 原 吸附 试验 中 的 一 种 过 敏 原 敏感 。 

Omalizumab 的 治疗 费用 相对 较 高 (4000 一 
20 000 美元 / 4E, 平均 12 000 美元 /年 )， 而 使 用 孟 
鲁 司 特 的 费用 为 1200 美元 /年 ， 联 合 使 用 氟 状 卡 松 
二 再 酸 盐 和 沙 美 特 罗 的 费用 为 2160 美元 /年 ， 茶 碱 
的 费用 为 680 美元 /年 。 由 于 使 用 Omalizumab 的 费 
用 高 ， 使 用 前 应 对 患者 进行 健康 体检 ， 以 排除 可 能 
导致 治疗 失败 的 特定 原因 ， 包 括 患者 依从 性 问题 以 
及 不 懂 如 何 使 用 吸入 器 技巧 。 
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不 如 B 激 动 剂 有 效 ， 其 最 重要 的 作用 是 对 使 用 B 受 
体 阻 济 剂 诱发 的 哮 跨 患者 进行 紧急 治疗 。 当 儿童 和 
严重 成 人 哮喘 进行 常规 治疗 无 效 时 ， 使 用 该 药 可 能 
有 效 。 


其 他 药物 


色 甘 酸 钠 和 奈 多 罗 米 那 都 是 抗 炎 药物 ， 主 要 用 
于 儿童 哮喘 治疗 。 可 道 性 支气管 疗 挛 所 致 的 严重 哮 
器 可 用 2g 镁 静脉 推 注 (时间 大 于 15 分 钟 ) 治疗 。 
磷酸 二 酯 酶 抑制 剂 茶 碱 是 一 种 支气管 扩张 剂 ， 还 可 
提高 呼吸 肌 收 缩 力 及 增强 黏液 纤毛 清除 率 ， 改 善 低 
通气 ， 而 且 还 有 抗 炎 特性 。 但 因 其 治疗 窗口 较 罕 及 
缺乏 非常 显著 疗效 ， 限 制 了 其 使 用 。 据 报道 ， 联 合 
使 用 下 列 方法 治疗 哮 畏 也 有 效 ， 氨 氧 人 台 剂 、 吸 入 性 
KROK, UM ACPENHKBEGRURIUUERAE (最 新 的 泰利 霉 素 ) 
以 及 黏液 溶解 剂 。 


避免 治疗 错误 


激动 剂 绝对 不 可 单独 用 于 治疗 持续 性 哮喘 ， 
吸入 性 类 园 醇 治疗 仍 是 治疗 持续 性 哮喘 的 基石 。 


为 加 强 管 理 或 控制 哮喘 而 增加 额外 的 治疗 措施 
之 前 ， 必 须 解 决 患者 治疗 依从 性 问题 及 其 掌握 吸入 
器 使 用 技术 问题 。 患 者 复诊 时 应 确保 其 治疗 依从 性 ， 
更 重要 的 是 ， 患 者 应 充分 掌握 吸 和 人 器 的 使 用 技术 ， 
如 果 吸 人 器 使 用 技术 良好 ，10 锡 一 15% 的 药物 可 以 
到 达 气 道 ， 如 果 未 掌握 使 用 技术 ， 就 根本 没有 药物 
吸 人 气 道 。 

请 记 住 “不 是 所 有 喘息 都 是 哮喘 "， 这 一 点 非 
常 重要 。 患 者 所 处 的 环境 中 存在 大 量 和 触发 哮 酉 发 作 
的 因素 ， 在 其 病因 确定 前 ， 哮 嘴 的 控制 非常 困难 。 
触发 因素 众多 ， 包 括 骨 食管 反 流 性 疾病 、 鼻 密 疾 病 、 
吸烟 、 药 物 、 食 物 、 食 物 添 加 剂 、 工 业 品 接触 以 及 
季节 性 空气 过 敏 原 ， 如 花粉 和 真菌 孢子 。 


治疗 哮 吴 的 药物 研发 重点 在 于 如 何 切 断 炎 症 
链 。 现 阶段 在 分 子 水 平 上 已 做 了 大 量 工作 。 抗 1L-5 
虽然 能 够 降低 血液 中 增多 的 嗜 酸性 粒 细胞 ， 但 在 临 
床上 无 治疗 效果 。 另 一 方面 ， 可 溶性 IL-4 有 一 定 的 
临床 效果 。 其 他 研究 方向 包括 细胞 因子 、 转 录 因 子 、 
花生 四 烯 酸 代谢 产物 、 血 小 板 激活 因子 、 细 胞 黏附 
OF. RAR -4 以 及 T 细 胞 标志 物 。 由 于 10 
号 常 染 色 体 突变 影响 金属 蛋白 兰 基 质 和 蛋白 (MMP) 
ADAM-33 的 合成 ， 被 认为 与 支气管 高 反应 性 有 
关 ， 并 被 认为 可 能 是 气 道 平滑 肌 肥 厚 的 原因 。 过 去 
MMP 被 认为 仅 与 细胞 外 基质 重 构 相关 ， 但 近期 观 
察 认为 ，MMP 可 清除 细胞 因子 及 其 受 体 ， 因 此 具 
有 免疫 调节 作用 。 近 期 报道 的 CD1d- 限制 性 自然 杀 
伤 T 细 胞 亚 群 具有 有 效 的 免疫 调节 作用 ， 与 哮喘 相 
关 ， 这 也 许 是 最 具 发 展 前 景 的 研究 。 在 哮喘 的 治疗 
中 这 些 细胞 已 成 为 有 趣 的 潜在 治疗 目标 。 

更 重要 的 是 ， 现 在 正在 开展 的 工作 有 可 能 可 
以 调控 免疫 系统 ， 从 而 预防 临床 哮喘 发 生 或 道 转 异 
常 炎症 反应 并 阻止 我 们 现在 称 为 哮喘 的 慢性 气 道 炎 
症 。 人 们 热衷 的 工作 还 包括 细菌 DNA 复制 (而 不 
用 硫酸 铝 )， 作 为 疫苗 辅助 物 ， 引 导 炎 症 反 应 离开 
产生 慢性 病理 性 特 应 性 炎症 反应 的 途径 。 

哮喘 炎症 的 标志 物 ， 如 呼 气 中 的 氧化 亚 氮 
(NO)， 可 能 有 助 于 预测 哮喘 是 否 加 重 并 对 疾病 程度 
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进行 分 级 及 判断 治疗 是 否 成 功 。 
(FRE PRE # AK 校 ) 
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Ashley G. Henderson 


急 慢性 支气管 炎 


引言 
支气管 炎 是 临床 描述 支气管 炎症 的 一 个 术语 ， 分 为 急性 支气管 炎 和 慢性 支气管 炎 。 其 表现 为 咳嗽 ， 伴 
有 或 不 伴 有 了 咳 痰 ， 并 有 呼吸 道 感染 的 可 能 ， 体 格 检查 或 胸部 X 线 检查 没有 肺炎 的 证 据 。 

尽管 患者 起 始 的 临床 表现 相似 ， 但 急性 支气管 炎 和 慢性 支气管 炎 是 不 同 的 疾病 。 临 床上 它们 之 间 的 主 
要 区 别 特征 是 咳嗽 时 间 的 长 短 ; 然而 由 于 两 者 的 病理 生理 基础 不 同 ， 急 性 支气管 炎 必须 与 慢性 支气管 炎 急 
性 加 重 区 别 开 来 。 虽 然 二 者 都 是 下 呼吸 道 疾病 ， 但 慢性 支气管 炎 临 床 定义 是 咳嗽 和 咳 羔 ， 每 年 至 少 3 个 月 ， 
至 少 连 续 2 年 。 慢 性 支气管 炎 是 惕 性 阻塞 性 肺病 中 的 一 种 ， 其 相关 内 容 在 第 22 章 详细 探讨 。 本 章 重 点 讨论 急 


性 支气管 炎 。 


流行 病 学 和 发 病 机 制 


美国 每 年 约 有 5% 的 成 人 串 患 急性 支气管 炎 ， 
位 列 最 常见 门诊 疾病 的 第 九 位 。 咳 喇 是 导致 患者 就 
诊 的 主要 症状 ， 而 引起 门诊 患者 转 嗽 的 第 一 位 病因 
是 急性 支气管 炎 。 虽 然 可 以 确定 部 分 患者 有 呼吸 道 
感染 ,但 90% 以 上 的 感染 是 病毒 所 致 ， 无 需 抗生素 
治疗 。 实 际 上 ， 在 美国 ， 急 性 支气管 炎 是 抗生素 滥 
用 的 第 一 位 原因 。 常 见 的 致 病 病 毒 包括 ,流感 病毒 
A 和 B、 副 流感 病毒 、 和 冠状 病毒 、 偶 病毒 、 呼 吸 道 
合 胞 病毒 和 人 类 变性 肺病 毒 。 也 有 一 些 急 性 支气管 
炎 是 细菌 性 的 ， 致 病菌 包括 肺炎 支原体 、 肺 炎 衣 原 
体 、 百 日 咳 博 德 特 菌 和 副 百 日 咳 博 德 特 菌 。 此 外 ， 
慢性 支气管 炎 患 者 可 因 感 染 肺炎 链球 菌 、 卡 他 莫 拉 
菌 属 和 流感 嗜 血 菌 属 而 使 其 病情 加 重 ， 但 这 些 细 菌 
并 不 是 单纯 性 急性 支气管 炎 的 常见 病因 。 目 前 还 不 
清楚 这 些微 生物 只 是 定植 菌 还 是 致 病菌 。 

引起 咳嗽 的 原因 是 多 方面 的 ， 组 织 学 上 有 上 皮 
细胞 损伤 及 炎症 介质 前 体 释 放 ， 从 而 导致 一 过 性 气 
道 高 反应 性 和 气流 阻塞 。 虽然 会 发 生 一 些 病理 变化 ， 
但 其 症状 和 体征 会 在 3 一 6 周 完全 消失 。 反 复发 作 
的 急性 支气管 炎 可 导致 慢性 支气管 炎 。 
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临床 表现 


急性 支气管 炎 的 表现 为 突 发 咳嗽 , 不 伴 有 发 热 、 
心动 过 速 和 呼吸 急促 。 根 据 定义 ， 应 排除 患者 有 哮 
喘 、 普 通 感 内 或 其 他 上 呼吸 道 感染 。 单 纯 的 急性 支 
气管 炎 不 包括 慢性 支气管 炎 加 重 期 。 单 纯 的 上 呼吸 
A ARE (UIS NE AE, MR, MR AER. EE 
以 巾 细 菌 感染 所 致 ， 也 可 以 由 病毒 感染 所 致 ， 因 其 
不 存在 下 上 呼吸道 {气管 、 支 气管 和 细 支 气 答 ) 感染 ， 
可 与 急性 支气管 炎 区 别 开 来 。 无 下 呼吸 道 想 染 可 以 
解释 为 什么 单纯 性 上 呼吸 道 感 染 没 有 咳嗽 。 

有 些 急性 支气管 炎 上 患者 会 主诉 胸痛 或 轻 和 油气 
^i, (AERA, (EARE, FERT 
患者 只 要 咳嗽 持续 超过 5 天 就 应 考虑 急性 支气管 炎 。 
咳嗽 常 持续 10 ~ 20 天 ， 各 种 原因 所 致 的 咳嗽 平均 
持续 时 间 为 18 天 ， 偶 尔 会 持续 4 ~ 5 周 。 仅 半数 
患者 报告 咳 腑 痰 。 除 了 咳嗽 症状 以 外 ， 体 格 检查 常 
正常 。 因 此 ， 当 发 热 患者 出 现 干 湿性 鹃 音 时 ， 应 进 
一 步行 胸部 和 X 线 检查 以 排除 肺炎 。 如 果 患 者 有 发 执 
和 咳嗽 ， 且 胸部 X 线 检查 呈 阴 性 ， 可 能 是 流感 和 百 
日 咳 引起 的 。 此 外 ， 其 他 引起 急性 支气管 炎 的 病因 
也 应 考虑 ， 因 为 90% 的 急性 支 气 答 炎 是 由 病毒 感染 


所 致 ， 并 且 只 有 一 种 病毒 一 一 即 流感 病毒 一 一 会 引 
起 发 热 。 

流感 的 潜在 发 病 率 和 死亡 率 很 高 ，93% 的 流感 
患者 出 现 咳嗽 ， 并 伴 有 无 力 (94%), WLI (94%) 
和 发 烧 〈68%)。 在 流感 发 病 季 节 (主要 是 冬天 )， 
如 果 有 突然 发 热 和 咳嗽 ， 提 示 为 流感 。 

其 他 引起 急性 支气管 炎 的 病毒 主要 有 冠状 病 
毒 、 鼻 病毒 和 腺 病毒 ， 这 些 病毒 常 引起 上 呼吸 道 感 
染 ， 伴 鼻塞 、 流 涕 、 咽 痛 和 咳嗽 。 


鉴别 诊断 


由 于 急性 支气管 炎 和 慢性 支气管 炎 的 主要 症状 
均 为 咳嗽 ， 鉴 别 诊 断 意义 重大 。 仅 赁 病史 和 体格 检 
查 就 可 以 除外 许多 疾病 。 

急性 支气管 炎 的 鉴别 诊断 包括 肺炎 或 局 限 性 
肺炎 、 哮 喘 、 上 呼吸 道 咳嗽 综合 征 【以 前 有 后 鼻 道 
分 泌 物 下 滴 综 合 征 )、 胃 食管 反 流 疾病 、 慢 性 支 气 
管 炎 的 急性 加 重 期 和 药物 的 不 良 反应 。 上 述 许 多 疾 
病 的 病程 往往 要 超过 3 周 ， 常 有 慢性 咳嗽 表现 。 因 
此 ， 急 性 支 气 答 炎 所 致 咳 喇 的 主要 鉴别 诊断 是 肺炎 
和 慢性 支气管 炎 急 性 加 重 期 。 这 些 疾病 的 死亡 率 和 
治疗 是 不 同 的 。 如 前 所 述 ， 急 性 支气管 炎 常 无 发 热 ， 
除非 是 由 流感 、 百 日 喷 所 致 或 合并 肺炎 。 急 性 咳嗽 
的 另 一 个 原因 是 严重 急性 呼吸 器 官 综合 征 (SARS) 
病毒 感染 ， 后 者 具有 高 发 病 率 和 死亡 率 ， 可 迅速 发 
展 为 肺炎 。 

亚 急性 咳 喇 的 原因 (持续 3 — 6 周 ) 包括 上 呼 
吸 道 咳 嗽 综合 征 、 哮 毗 、 胃 食管 反 流 疾病 、 百 日 咳 、 
肺炎 以 及 慢性 支气管 炎 急 性 加 重 期 。 这 些 疾病 多 数 
可 以 通过 病史 和 体格 检查 加 以 鉴别 。 上 呼吸 道 咳 嗽 
综合 征 往 往 表现 为 上 气 道 充 血 和 在 后 咽 部 “ 滴 流 ” 
感 ， 常 持续 6 周 以 上 。 哮 喘 常 为 间歇 发 作 或 慢性 过 
程 ， 急 性 发 作 表现 为 呼吸 急促 加 重 或 胸痛 ， 伴 有 喘 
息 ， 后 者 的 里 器 的 加 重 与 季节 、 温 度 或 气候 变化 有 
关 。 如 果 患 者 有 慢性 咳嗽 和 吸烟 史 ， 与 平时 咳嗽 相 
比 出 现 急 性 变化 ， 咏 立 增 加 或 立 色 发 生 改变 ， 则 其 
基础 疾病 可 能 是 慢性 支气管 炎 急 性 加 重 期 。 胃 食管 
反 流 疾病 的 最 常见 表现 为 慢性 咳嗽 、 有 骨 灼 热 或 夜 
间或 餐 后 咳嗽 加 重 史 。 百 日 咳 不 仅 有 咳嗽 还 伴 有 发 
热 ， 其 咳 喇 为 阵 发 性 咳嗽 且 持 续 时 间 长 ， 可 长 达 10 
一 12 周 。 成 人 百日咳 的 症状 与 儿童 百日咳 相 比 常 
较 轻 ， 不 一 定 有 特征 性 咳 喘 , 40% 以 上 的 患者 出 现 
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咳嗽 后 虹 吐 。 如 前 所 述 ， 肺 炎 常 有 咳嗽 和 发 热 ， 典 
型 体征 有 心动 过 速 、 肺 部 干 湿性 哪 音 。 相 反 ， 只 有 
30% 的 年 龄 在 75 岁 或 以 上 的 社区 获得 性 肺炎 老年 
患者 有 发 热 表 现 , 37% 有 心动 过 速 。 

除了 流感 或 百日咳 有 特定 的 实验 室 检查 外 ， 急 
性 支气管 炎 的 明确 病因 常 无 法 确定 【诸如 病毒 或 细 
菌 的 类 型 )。 但 有 时 可 以 通过 仔细 询问 病史 来 确诊 。 
接触 某 类 和 患者、 咳嗽 持 续 时 间 、 伴 随 症 状 和 接种 疫 
苗 史 都 对 诊断 有 帮助 。 如 果 急 性 支气管 炎 伴 有 发 热 
且 肺 炎 已 被 除外 ， 那 么 百日咳 和 流感 是 两 个 主要 病 
因 。 

关于 咳嗽 的 进一步 讨论 和 鉴别 诊断 见 第 17 章 。 


诊断 方法 


常规 应 用 实验 室 检查 确定 急性 支气管 炎 的 特定 
病原 体 的 成 本 - 效果 很 低 。 因 此 ， 不 推荐 痰 菌 革 兰 
染色 和 培养 以 及 常规 血清 学 检验 作为 常规 方法 。 临 
床 如 怀疑 流感 和 百日咳 ， 应 进行 上 述 检查 。 快 速 检 
测 流 感 病毒 的 成 本 - 效果 很 高 ， 因 为 可 由 此 使 用 抗 
病毒 药物 治疗 ， 同 时 可 进一步 了 解 流 感 生发 流行 情 
况 。 然 而 ， 不 推荐 对 急性 支气管 炎 患 者 进行 常规 流 
感 病毒 筛 查 ， 除 非 是 在 流感 季节 ， 忠 者 出 现 了 流感 
样 症状 。 如 果 怀 疑 百日咳 ， 全 血细胞 计数 有 助 于 发 
现 该 病 伴 有 的 严重 白细胞 增多 。 依 据 感染 期 进行 血 
清和 鼻 分 深 物 培养 的 建议 多 上 且 复杂 。 这 些 检查 是 否 
必要 还 存在 争议 ， 因 为 大 多 数 急性 支气管 炎 不 是 百 
日 咳 。 还 有 一 些 诊断 性 检查 可 以 确定 其 他 特定 病原 
体 ， 但 从 成 本 -效果 的 角度 考虑 ， 单 纯 的 急性 支 气 
管 炎 不 推荐 使 用 。 

胸部 x 线 检查 (依据 病史 和 体格 检查 ) 对 排除 
肺炎 通常 有 帮助 ， 因 为 肺炎 有 较 高 的 发 病 率 和 死亡 
率 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


多 数 急性 支气管 炎 是 病毒 感染 或 自 限 性 的 ， 因 
此 建议 只 给 予 对 症 治疗 。 

大 多 数 患 者 无 需 抗生素 治疗 ， 多 项 研究 表明 ， 
使 用 抗生素 治疗 只 能 轻 度 缩短 咳嗽 时 间 (0.6 X), 
而 患者 恢复 上 班 、 上 学 或 在 家 休息 3 ~ 7 天 的 时 间 
不 会 因此 改善 。 如 果 确 诊 为 某 种 特定 的 可 治 性 病原 
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体 ， 使 用 相应 的 抗生素 治疗 可 能 会 很 有 益 。 如 果 流 
感 症状 出 现 48 小 时 内 使 用 抗 流 感 药物 ， 可 使 咳嗽 
持续 时 间 减 少 1 天 。 对 百日咳 进行 治疗 也 显示 可 以 
限制 其 传播 。 虽 然 目前 推荐 使 用 抗生素 治疗 支原体 
肺炎 和 衣原体 肺炎 ， 但 没有 数据 显示 抗菌 治疗 对 其 
转 归 有 改善 。 

急性 支气管 炎 的 其 他 治疗 包括 使 用 镇 咳 药 、PB， 
受 体 激动 剂 、 化 疾 药 和 皮质 类 固 醇 。 有 限 的 资料 支 
持 使 用 B, 受 体 激 动 剂 、 化 痰 药 和 口服 皮质 类 固 醇 。 
最 近 基于 五 项 研究 一 一 包括 有 气 道 阻塞 的 患者 
的 循 证 医学 分 析 不 支持 使 用 p. 受 体 激 动 剂 。 也 没有 
有 意义 的 支持 使 用 镇 咏 剂 的 临床 试验 ， 但 急性 咳嗽 
的 患者 常规 使 用 镇 咳 剂 是 有 益 的 。 

目前 美国 胸 科 医师 学 会 (ACCP) 发 布 的 指南 
不 推荐 使 用 抗生素 。 该 学 会 建议 B, 受 体 激动 剂 只 用 
于 平时 有 慢性 气 道 阻 塞 或 嘴 息 表现 的 患者 。 化 痰 药 
或 抗 胆 碱 能 药物 无 效 。 对 于 百日咳 的 治疗 ，ACCP 
和 疾病 控制 和 预防 中 心 都 建议 大 环 内 酯 类 抗生素 作 
为 一 线 治 疗 药物 ， 对 于 流感 则 使 用 奥 塞 米 韦 或 扎 那 
米 韦 。 新 一 代 流感 病毒 对 金刚 烷 胺 和 金刚 乙 胺 有 抗 
药性 。 


避免 治疗 错误 


如 前 所 述 ， 主 要 治疗 错误 是 使 用 抗生素 治疗 急 
性 支气管 炎 。 因 为 这 样 会 增加 微生物 抗 药性 ， 对 于 
单纯 的 急性 支气管 炎 ， 医 生 应 只 进行 对 症 治疗 ， 除 
非 确定 或 怀疑 特定 的 微生物 时 。 





展望 
在 基层 医疗 工作 中 ， 急 性 支气管 炎 非 常常 见 。 


详细 的 病史 和 体格 检查 依然 是 最 有 用 的 诊断 手段 。 
其 他 诊断 方法 ， 包 括 应 用 降 钙 素 原 试验 区 分 肺炎 和 
支气管 炎 ， 很 可 能 很 快 就 可 以 应 用 了 。 胸 部 的 体检 
仍然 是 区 别 这 两 种 疾病 的 最 有 效 手段 。 大 多 数 病例 
不 建议 使 用 抗生素 ， 不 过 ， 有 超过 70% 的 就 诊 串 
者 仍 接受 了 抗生素 治疗 。 这 一 现象 已 引发 了 限制 医 
生 使 用 抗生素 的 运动 。 限 制 过 度 使 用 抗生素 可 以 降 
低 医 疗 费用 和 减少 耐 药 病原 体 所 致 的 危重 症 。 
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慢性 阻塞 性 肺 疾病 


引言 





慢性 阻塞 性 肺 疾病 (COPD) 是 一 种 异 质 性 疾病 ， 包 括 肺 气 肿 、 慢 性 支气管 炎 、 闭 塞 性 气管 炎 和 喘息 
性 支气管 炎 。COPD 的 定义 包括 以 下 : 以 气流 受 限 且 不 能 完全 恢复 为 特征 的 一 种 疾病 状况 。 气 流 受 限 通常 
旺 进行 性 加 重 并 伴 有 肺 因 接 触 有 毒 颗粒 或 气体 后 的 异常 炎 性 反应 。COPD 是 一 种 可 有 严重 系统 后 果 的 可 以 


预防 的 和 治疗 的 疾病 。 


病因 和 发 病 机 制 


在 美国 ，COPD 患者 超过 3000 万 ， 其 中 只 有 
1000 万 已 明确 诊断 ，600 万 得 到 了 治疗 ， 而 2000 
万 患者 有 肺 功 能 损害 。 吸 烟 是 COPD 的 主要 危险 因 
素 。20% 以 上 的 长 期 吸烟 者 会 发 展 为 COPD，80% 
以 上 的 COPD 是 由 吸烟 导致 的 。 其 他 重要 危险 因素 
包括 环境 和 职业 因素 ， 如 工作 环境 和 空气 污染 引起 
的 慢性 支气管 炎 。 

COPD 以 整个 气 道 、 肺 实质 和 肺 血管 系统 慢性 
炎症 为 特征 。 巨 噬 细 胞 、CD8 淋巴 细胞 和 中 性 粒 细 
胞 增多 。 激 活 的 炎症 细胞 释放 多 种 介质 ， 包 括 白 三 
烯 B4、 白 介 素 -8 和 肿瘤 坏死 因子 -wx， 所 有 这 些 因 
子 都 会 损伤 肺 结 构 。COPD 的 男 一 个 重要 致 病 机 制 
是 肺 内 蛋白 酶 和 抗 和 蛋白酶 体 以 及 氧化 性 应 激 失 衡 。 
炎症 的 原因 是 由 于 上 暴露 于 可 吸入 性 有 毒 颗粒 和 气 
体 ， 包 括 吸烟 草 和 室内 空气 污染 。 这 些 刺激 物 可 直 
接 引 起 肺炎 症 和 损害 。 和 氧化 性 应 激 可 引起 肺 的 进 一 
步 损害 。 在 长 时 间 戒 烟 后 炎症 和 氧化 性 应 激 仍 会 继 
绫 存在 ， 原 因 不 明 。 

病理 改变 通常 发 生 于 中 央 气 道 、 肺 血管 系统 、 
外 周 气 道 和 肺 实质 (图 22-1)。 在 中 央 气 道 ， 逐 体 
分 泌 的 茜 液 增多 ， 杯 状 细胞 数目 也 增多 ， 上 皮 表 面 
炎症 细胞 浸润 明显 增多 。 炎 症 还 会 影响 外 周 气 道 ， 
气 道 的 反复 损伤 与 修复 会 导致 结构 重 构 。 炎 性 结 节 


和 渗 出 是 小 气 道 的 病变 特点 。 在 气 道 重 构 时 ， 胶 原 
和 涂 痕 组 织 增加 ， 可 导致 气 道 狭 窗 和 粘连 。 在 肺 实 
质 ， 这 些 改变 经 常 引起 呼吸 性 细 支 气管 破坏 和 小 叶 
中 心性 肺 气 肿 。 当 oa- SOR RS IE, x deor 
变更 加 普 湾 甚至 累及 肺 下 叶 。 在 吸烟 者 ， 小 叶 中 心 
性 肺 气 肿 主要 在 上 叶 。 可 见 肺动脉 血管 壁 增 厚 、 肌 
肉 组 织 变 得 不 光滑 以 及 血管 壁 炎 症 细胞 浸润 。 


临床 表现 


COPD 的 临床 过 程 受 多 种 因素 影响 ， 包 括 遗 传 
易 感 性 、 低 出 生体 重 、 母 亲 吸 烟 、 产 妇 营 养 不 良 、 
在 出 生 第 一 年 感 业 、 儿 童 期 哮喘 、 大 气 污 娄 和 在 工 
作 环 境 中 暴露 于 吸入 性 刺激 性 气体 。 在 成 人 非 吸烟 
者 ， 肺 功能 在 整个 生命 过 程 中 是 逐年 降低 的 ， 第 一 
秒 用 力 呼 气 容积 (FEV) 每 年 减少 20ml。 既 常 吸 
烟 者 的 FEV, 每 年 减少 60ml， 不 经 常 吸烟 者 每 年 减 
少 30ml， 如 果 a,- DECIR, WI FEV, 每 年 
会 减少 100ml。 有 COPD 风险 的 青少年 吸烟 者 在 
20 一 30 岁 经 常 感冒 ， 并 伴 有 下 呼吸 道 症状 ， 可 持 
续 数 周 (图 22-2)。 吸 烟 者 通常 中 年 开始 失去 慑 炼 
能 力 , 体 力 劳 动 者 在 近 60 岁 时 可 能 会 天 失 劳动 能 力 。 
COPD 患者 在 接近 60 岁 时 会 失去 生活 质量 和 功能 性 
能 。 许 多 患者 可 能 会 因为 这 种 疾病 而 缩短 10 年 以 
上 的 预期 寿命 。 有 COPD 的 吸烟 患者 患 肺癌 或 冠 心 
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图 22-1 支气管 炎 。 


oiseau i cn: ——— 





病 的 危险 也 会 增加 。 

随 着 疾病 进一步 发 展 ， 结 构 改 变 会 导致 慢性 肺 
泡 缺 毛 ， 而 肺泡 缺 氧 又 会 引起 肺动脉 高 压 和 肺 源 性 
心脏 病 ( 见 图 23-2)。 这 些 患者 表现 为 发 绀 、 水 肿 、 
心脏 肥大 、 反 复 的 呼吸 衰 竟 、 通 气 不 足 和 二 氧化 碳 
满 留 ， 被 描述 为 “ 紫 肿 型 患者 ”( 图 22-3)。 此 阶 
段 的 患者 需要 反复 住院 且 预 后 较 差 。 大 多 数 肥胖 的 
COPD 患者 同时 有 阻塞 性 睡眠 呼吸 暂停 低 通气 综合 





气 道 部 分 或 完全 阻塞 或 “ 单 


A “、 A Tie Tet 


|o 拷 性 分 论 物 ， 受 机 或 通气 韭 
均匀 分 布 


肺 气 肿 患 者 的 肺 部 过 度 充 气 ， 导 致 严重 的 呼吸 
困难 ， 被 称 做 “脸色 发 红 型 哮喘 者 ”( 图 22-4)。 尽 
管 肺 部 病变 进入 晚期 ， 他 们 仍 可 保持 相对 正常 的 血 
氧 浓度 和 二 氧化 碳 浓度 ， 但 有 明确 的 系统 疾病 的 证 
据 ， 包 括 恶 病 质 的 极度 虚弱 的 外 观 ， 疫 乏 和 肌肉 无 
Fi, 这些 患 者 通常 瘦弱 ,有 桶 状 胸 , 但 无 发 绀 和 水 肿 ， 
直到 疾病 终 末 阶段 。 大 多 数 COPD 患者 属于 混合 型 


图 22-2 慢性 支气管 炎 和 了 肺 气 肿 的 相互 关系 。 
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支气管 炎 - 肺 气 肿 临床 分 类 ( 见 图 22-2). 


鉴别 诊断 


COPD 和 哮 跨 之 间 有 相当 大 的 重 短 。 两 种 疾病 
均 以 气 道 阻塞 、 炎 症 和 气管 高 反应 性 为 特征 ， 并 且 
两 者 对 吸入 性 B- 肾上腺 素 激动 剂 支气管 扩张 药物 
的 反应 有 重 乔 。 然 而 ,与 轿 喘 患者 的 气 道 阻 塞 不 同 ， 
COPD 患者 的 气 道 阻塞 不 能 完全 恢复 ， 炎 证 的 特点 
是 以 中 性 粒 细 胞 、 巨 叭 细胞 和 CDS 细胞 浸润 为 主 而 
非 嗜 酸 细胞 和 CD4 淋巴 细胞 。 尽 管 比 一 般 人 群 常见 ， 
但 是 气 道 高 反应 性 远 非 像 哮 螨 是 显著 标志 。 其 他 与 
COPD 类 似 的 肺 阻塞 性 疾病 包括 支气管 扩张 ， 由 于 反 
复 感染 而 伴 有 气管 炎症 和 扩张 。 计 性 纤维 化 是 一 种 
遗传 性 疾病 ， 发 病 主要 影响 儿童 和 年 轻 人 ， 以 汗液 
氯 化 钠 异常 为 特征 ， 反 复发 生 微生物 感染 ， 如 铜绿 
假 单 胞 菌 ， 有 浓 稠 的 黏液 肤 性 分 刻 物 ， 与 吸烟 无 关 。 
伴 有 小 气 道 阻 塞 的 闭塞 性 支气管 炎 是 另外 一 种 阻塞 
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图 22-3 MELEH, 





性 肺 疾病 、 有 时 是 特 发 的 ， 但 也 可 以 是 移植 排斥 的 
并 发 症 。 这 种 疾病 与 COPD 有 相同 的 特征 ， 为 全 细 
支气管 炎 ， 这 种 小 气 道 阻塞 性 疾病 最 早 发 现 于 亚洲 。 


诊断 方法 


对 任何 有 咳嗽 、 咳 痰 或 呼吸 困难 症状 及 有 烘 露 
于 危险 因素 的 患者 均 应 考虑 到 COPD 的 诊断 。 通 过 
呼吸 功能 测定 可 确定 诊断 。 呼 吸 功 能 测定 的 分 期 标 
准 仍 在 不 断 变化 。 对 于 确定 完全 不 可 道 的 气流 受 限 ， 
最 新 的 慢性 阻塞 性 肺 疾病 全 球 指南 采用 的 标准 是 : 
使 用 支气管 扩张 剂 后 FEV, 低 于 预测 值 的 80%， 以 
及 FEVWFVC (用 力 肺活量 ) 的 比值 小 于 70%。 支 
持 诊 断 的 临床 症状 和 体征 包括 进行 性 气短 、 充 气 过 
度 以 及 用 力 呼 气 时 间 延 长 。 

对 有 咳嗽 、 咳 羔 、 呼 吸 困难 或 暴露 于 危险 因素 
的 中 年 患者 要 考 虚 到 COPD 的 诊断 。50 岁 后 的 妇 
女 常 被 误诊 为 哮喘 。 竖 吸 功能 测定 可 确定 诊断 并 可 
用 于 预测 病情 的 严重 程度 (图 22-5)。 支 气管 扩张 
剂 试验 为 可 道 时 应 除外 。COPD 的 处 理 主要 是 对 症 
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图 22-4 MEINEN. 





的 ， 气 流 受 限 的 程度 与 存在 的 症状 之 间 有 一 定 的 相 
关 性 。 


金 球 性 慢性 阻塞 性 肺 疾病 指南 


最 新 的 全 球 性 慢性 阻塞 性 肺 疾病 (GOLD) 指 
南 把 COPD 患者 分 成 四 期 ; 

1 期 轻 度 COPD 一 一 有 轻 度 的 气流 受阻 ， 
FEV,/FVC 比值 小 于 70%, {8 FEV, X T fil 
测 值 的 80% ， 患 者 有 咳嗽 和 咏 病 。 

MRA MIH: 中 度 一 一 COPD IT 期 的 特点 是 
有 较 严 重 的 气流 受阻 ，FEV, 为 预测 值 的 
50% — 80%, IW FEV, 为 预测 值 的 30% 一 
50 和 %。 常 有 进行 性 气短 ， 运 动 时 更 为 明显 。 
T 基 和 亚 期 患者 常会 寻求 就 医 。 当 FEV, 低 
于 50% 时 ， 患 者 会 常 出 现 病 情 恶 化 并 影响 
生活 质量 ， 生 存 率 也 会 降低 。 

VIA: 重度 COPD 一 一 以 严重 的 气流 受阻 为 
特征 ，FEV, 不 足 预 测 值 的 30% ， 或 出 现 呼 
吸 衰竭 及 右 心 衰竭 的 临床 征象 。FEV, 不 足 


30% 的 患者 生活 质量 很 差 . 病情 经 常 恶化 ， 
预期 寿命 缩短 。 


实验 室 检 查 


肺 功能 检测 发 现 FEVWFVC 比值 小 于 70%， 支 
气管 扩张 剂 治疗 后 不 能 完全 恢复 正常 。 在 肺 气 肿 时 
肺 容量 提示 过 度 充气 ， 二 氧化 碳 的 弥散 功能 能 力 降 
低 。 

在 COPD 的 早期 , 胸部 X 线 正常 , 无 诊断 价值 。 
慢性 支气管 炎 时 肺 下 叶 纹 理 增 加 ， 即 所 谓 “ 脏 肺 ”。 
肺 气 肿 的 X 线 表 现 包括 过 度 充气 、 甩 肌 平坦 、 胸 廊 


“的 前 后 径 增 大 、 血 管 减少 、 透 光度 增加 以 及 肺 大 泡 


形成 。 

在 伴 有 其 他 严重 疾病 的 COPD 患者 常 行动 脉 血 
气 检测 ， 特 别 是 当 FEV, 低 于 40% 时 。 然 而 ， 亚 化 
时 基线 值 通常 被 用 作 比 较 的 基点 。 在 COPD 的 早期 
常 有 轻 度 低 氧 血 症 ， 在 亚 期 和 期， 由 于 通气 血 流 
比 异 常 ， 常 见 严重 的 动脉 低 气 、 呼 吸 性 酸 中 毒 和 通 
气 不 足 。 由 于 夜间 常 吸 氧 ， 使 得 继 发 性 红细胞 增多 
症 并 不 多 见 。 令 人 惊讶 的 是 ，20% 以 上 的 患者 有 慢 
性 贫血 。 

在 COPD 患者 ， 心 电 图 无 特异 性 发 现 。 病 情 严 
重 的 患者 可 出 现 右 心室 肥厚 和 房 性 心律 失常 。 许 多 
患者 会 侍 有 冠 心 病 。 

所 有 COPD 患者 ， 特 别 是 那些 早期 发 病 、 有 肝 
或 肺 疾病 家 族 史 者 ， 应 得 查 是 否 有 a- HURA A 
缺乏 ， 临 床上 1% ~ 2% 的 肺 气 肿 患 者 为 a,- 抗 胰 
BENE. SRR AA MI a- TRAM KE 
TRIER (fü 15%, 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


COPD 的 最 佳 治疗 需要 : (1) 对 患者 及 其 家 属 
进行 宣教 ; (2) 通过 早期 发 现 病症 和 避免 危险 因素 ， 
阻止 气流 受阻 的 进展 ，(3) 通过 减少 分 刻 物 和 增加 
分 泌 物 的 排出 ， 最 大 限度 地 减少 气流 受阻 ，(4) 扩 
张 支气管 ; (5) 纠正 继 发 性 生理 变化 ， 包 括 低 血 氧 、 
高 碳酸 血 症 和 肺动脉 高 压 ，(6) 通过 训练 调节 、 肌 
肉 训练 、 休 息 、 营 养 和 社会 心理 康复 ， 使 肺 功能 达 
到 最 佳 状 态 (图 22-6)。 对 稳定 的 COPD 患者 的 综 
合 治疗 取决 于 患者 病情 的 严重 程度 。 戒 烟 非常 重要 ， 
应 向 患者 提供 咨询 、 尼 古 丁 替 代 治 疗 和 新 的 药物 ， 


图 22-5 阻塞 性 疾病 的 肺 功 能 。 
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FEF,ss 54: AHIPA PEN: FVL: 用 力 肺活量 ， FEV: 第 1 秒 用 力 呼 气量 ，MEFV :最 大 呼 气量 ，TCL:， 肺 总 
it. 





eM US 
p 


TC Te 


wR OL) 





MAF- FRR, EM, MO UN, ee 
ARE FER. CEP REDE, MARN EEK 


流量 容积 曲线 


如 安 非 他 酮 和 伐 尼克 兰 。 


药物 治疗 


支气管 扩张 剂 是 缓解 COPD 症状 的 主要 药物 。 
这 些 药物 是 作为 减轻 或 预防 症状 的 基础 用 药 或 作为 
咳嗽 用 药 给 予 的 。 首 选 气 雾 剂型 的 长 效 支气管 扩张 


剂 。 支 气管 扩张 剂 ， 如 长 效 B, 激动 剂 、 抗 胆 碱 能 制 
剂 和 和 毛茶 碱 常常 联合 应 用 。 对 于 轻 度 COPD 患者 ， 
短 效 支气管 扩张 剂 常 可 控制 病情 ， 如 沙丁胺醇 或 异 
PiCEE, ， 对 于 开 、 亚 和 期 病例 ， 通 常 推荐 单独 或 
联合 应 用 吸入 性 长 效 p. 激 动 剂 Cinpb Se Sem Ru x 
特 罗 ) 或 抗 胆 碱 能 药 (RFC). MRR 
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图 22-6 ”慢性 阻塞 性 肺病 的 处 理 。 
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24 小 时 内 最 少 3 升 


扩张 剂 常用 作 急 救 用 药 。 而 用 于 常规 治疗 或 按 需 用 
药 的 短 效 p. 激动 剂 ( 如 沙丁胺醇 ) WSR 
起 使 用 。 这些 药物 常 可 以 通过 计量 气 雾 吸入 器 给 予 ， 
然而 , COPD 老年 患者 常常 难以 使 用 这 些 气 雾 器 。 
沙丁胺醇 - 异 丙 托 锭 喷雾 剂 对 重症 COPD 患者 有 效 。 
随 着 用 药 量 的 增加 ， 需 要 认真 监测 患者 的 心脏 毒性 


避免 空气 污染 
(环境 或 职业 ) 
和 极端 强度 





村” 及 时 应 用 抗生素 治疗 
! WP OAR ABS. BLAH 
息 ， 以 及 其 他 治疗 方法 
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表现 。 现 已 有 气 溶胶 剂型 的 扩张 剂 (如 阿 福特 罗 和 
福 疯 特 罗 ) 供 临 床 使 用 。 

pr at fie 5 25 49 £2 15 59 P3 FC PcIR Ek PE FCR 
f. EAEE, DUEREMUR ET 
持续 24 小 时 。 抗 胆 碱 能 药物 特别 适用 于 COPD 患者 ， 
尤其 适用 于 长 期 吸烟 和 FEV, 降低 的 患者 。 该 类 药 


物 全 身 吸 收 性 差 ， 不 会 穿 过 血 - 脑 屏 障 ， 也 不 会 对 
纤毛 活动 产生 不 利 影响 。 其 主要 不 良 反 应 是 引起 口 
干 和 咳嗽 。 由 于 起 效 慢 ,它们 不 适 于 用 作 抢 救 用 药 ， 
但 用 于 长 期 治疗 COPD 患者 则 有 效 且 安 全 。 异 丙 托 
贸 可 以 用 计量 吸 人 器 吸入 ， 也 可 以 堵 化 吸 人 ， 对 和 急 
性 呼吸 衰竭 也 有 疗效 。 一 般 情 况 下 ， 长 效 和 短 效 抗 
胆 碱 能 药物 不 同时 使 用 。 唑 托 省 铵 常 与 长 效 BB 激动 
剂 合 用 ,有 时 长 期 与 吸入 性 皮质 类 固 醇 (ICS) 合用 。 

沙 美 特 罗 和 福 莫 特 罗 是 长 期 治疗 COPD 的 长 效 
支气管 扩张 剂 ， 作 用 时 间 为 12 小 时 。 这 两 种 药 对 
病情 稳定 的 患者 安全 、 有 效 ， 但 使 用 剂量 不 官 增加 。 
福 莫 特 罗 具 有 快速 起 效 的 特点 。 沙 美 特 罗 的 耐 受 性 
更 佳 。 长 效 p. 激动 剂 (LABA) 用 于 治疗 COPD 时 
无 用 于 治疗 里 器 时 的 风险 。 该 类 药物 易于 与 茶 碱 、 
UEICUR EE. TIFE EE AE DURUR A YE Hz MORS RY 
合用 。 

以 前 ， 氨 茶 碱 是 治疗 COPD 的 一 线 药 物 ， 现 
在 是 作为 二 线 治疗 药物 使 用 。 虽 然 氨 茶 碱 具有 一 定 
的 抗 炎 作用 ， 可 以 改善 锯 肌 的 收缩 性 、 增 加 心 输出 
量 以 及 提高 秋 膜 纤毛 的 清除 能 力 ， 但 对 COPD 患者 
有 很 大 毒性 。 在 先前 有 心脏 病 的 老年 患者 会 面临 心 
律 失常 的 危险 ， 即 使 药物 浓度 位 于 较 高 的 治疗 浓度 
时 。 毛 茶 碱 与 治疗 COPD 的 其 他 药物 有 严重 的 相互 
作用 ， 如 与 大 环 内 酯 类 抗生素 、 环 西沙 星 和 西 咪 赫 
丁 。 清 除 率 会 因 并 发 症 (如 肺炎 、 充 血性 心脏 衰 竟 、 
肝 疾 病 ) 而 变化 。 建 议 的 治疗 浓度 为 8 ~ 12hg/dL。 
大 多 数 患 者 的 总 需要 量 为 100 ~ 400mg/d。 

因 有 严重 的 不 良 反应 如 ， 类 固 醇 性 肌 病 、 骨 质 
减少 和 和 白内障， 不 建议 长 期 口服 类 固 醇 治疗 COPD, 

长 期 用 吸入 性 皮质 类 固 醇 治疗 并 不 能 改变 
COPD 患者 的 远 期 FEV, 下 降 。GOLD 指南 建议 ， 
X} F FEV, 低 于 预测 值 的 50% 的 患者 ， 或 反复 加 
重 需 要 抗生素 和 口服 皮质 类 固 醇 治 疗 的 于 入 期 
COPD 患者 ， 给 予 有 规律 的 吸 人 性 皮质 类 固 醉 治 疗 。 
上 吸入 性 皮质 类 固 醇 治疗 可 以 使 上 述 患 者 保持 生活 质 
Tk, 减少 病情 恶化 的 次 数 。 为 期 3 个 月 的 吸入 性 皮 
质 类 固 醇 试验 性 治疗 可 确定 哪些 患者 可 以 从 治疗 中 
受益 。 最 近 的 一 项 历时 3 年 的 研究 发 现 ， 采 用 吸 人 
性 皮质 类 固 醇 加 长 效 B, 激动 剂 治疗 可 以 降低 COPD 
患者 的 全 因 死 亡 率 。 


肺 康复 性 训练 
肺 康复 性 训练 对 所 有 患者 均 有 益处 。 康 复 性 训 
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练 包括 : 体育 锻炼 、 营 养 咨询 和 改善 运动 耐力 和 全 
面 健康 的 教育 计划 ， 特 别 是 对 FEV, 低 于 1.5L 的 患 
者 。 肺 康复 锻炼 的 目标 是 :减轻 症状 .改善 生活 质量 、 
减少 致 残 率 以 及 增强 参与 日 常 体力 和 情感 活动 的 能 
力 。 方 法 包括 消除 患者 的 焦虑 、 放 松 、 改 变 有 关 训 
练 和 健康 问题 的 观念 以 及 训练 管理 。 训 练 可 以 使 串 
者 增强 运动 耐力 、 减 轻 呼 吸 困 难 和 疲劳 的 症状 。 有 
效 康复 训练 计划 的 最 短 时 间 为 2 个 月 ， 训 练 计划 持 
续 时 间 越 长 ， 效 果 越 明显 。 康 复 性 训练 对 存活 率 似 
乎 没有 影响 ， 有 关 减 少 住院 率 方面 的 资料 也 不 一 致 。 
外 科 治 疗 

在 严格 选择 病例 ， 肺 大 泡 摘 除 术 可 以 减轻 呼吸 
困难 ， 改 善 肺 功能 。 手 术 适 应 证 是 : 胸部 CT 扫描 
肺 大 泡 明显 压迫 周围 肺 组 织 ， 肺 大 泡 占 据 大 部 分 胸 
腔 或 由 于 肺 大 泡 出 现 呼 吸 容 迫 ， 常 通过 视频 辅助 的 
胸腔 镜 进行 切除 。 

美国 肺 气 肿 减轻 手术 治疗 试验 的 结果 是 混杂 
的 。 肺 功能 非常 低下 (FEV, < 20%)、 弥 散 能 力 
低 (< 20%) 以 及 病变 弥散 者 的 手术 死亡 率 远 远大 
于 药物 治疗 的 对 照 组 。 然 而 ， 在 以 上 叶 肺 气 肿 病变 
为 主 和 基础 运动 耐力 低 的 患者 ， 术 后 5 年 随访 期 间 
肺 功能 及 存活 率 均 有 所 改善 。 

在 经 严格 选择 的 晚期 COPD 患者 ， 特 别 是 a 
抗 胰 蛋白 酶 缺乏 患者 ， 肺 移植 可 改善 生命 质量 和 上 肺 
功能 。 选 择 的 标准 为 : FEV, < 35%、PaO, 为 55 一 
60mmHg, PaO, > 5S0mmHg。 以 前 行 单 肺 移植 ， 但 
目前 双 肺 移植 正 变 得 更 为 普遍 。 


加 重 期 的 治疗 


COPD 急性 加 重 的 定义 是 : ME A E AN EE 
加 重 ， 以 及 痰 量 连 续 2 天 比 平日 增加 。 加 重 常 定义 
为 COPD 患者 生命 中 的 临床 事件 。 导 致 加 重 的 原 
因 是 多 方面 的 ， 包 括 感 染 、 空 气 污染 、 典 露 于 过 缴 
原 和 臭氧 。 加 重 期 最 常见 的 症状 是 ;呼吸 困难 加 重 ， 
FEANEN. Mp], CRIS RTT ND, BEA AGA 
滞 度 改变 ， 发 热 。 还 可 能 伴 有 全 身 非特 异性 症状 ， 
如 感觉 不 适 、 失 眠 、 疲 乏 、 抑 郁 和 意识 模糊 。 加 重 
期 的 结局 受 病情 严重 程度 、 近 期 口服 皮质 类 固 醇 以 
前 使 用 抗生素 情况 的 影响 。 简 单 的 肺 功能 检查 有 助 
于 判断 病情 ， 但 常 难以 完成 。 住 院 时 动脉 血气 分 析 
有 助 于 指导 氧 疗 并 对 即将 发 生 呼吸 衰竭 的 患者 防止 
镇 静 。 
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急性 加 重 期 的 鉴别 诊断 包括 : eil Ew. ^C 
胞 .胸腔 积 液 . 肺 栓塞 和 心律 失常 。 可 选择 临床 评估 、 
胸部 X 线 检查 、 心 电 图 、 螺 旋 CT 扫描 及 其 他 诊断 
方法 除外 上 述 疾 病 。 咳 嗽 加 剧 和 脓 性 痰 液 是 使 用 抗 
生 素 的 强 指证 。 最 常见 的 病原 体 有 肺炎 链球 菌 、 流 
感 嗜 血 杆菌 和 条 腊 炎 莫 拉 菌 。 许 多 危重 症 患 者 还 可 
能 伴 有 革 兰 阴性 杆菌 感染 ， 如 克 雷 白 杆 菌 或 假 单 胞 
菌 ， 这些 病原 体 可 导致 严重 的 肺 感染 。 少 数 情况 下 ， 
非典 型 细菌 可 能 是 潜在 的 病原 体 ， 如 支原体 、 衣 原 
体 或 军团 菌 属 。 许 多 加 重 期 是 由 病毒 引起 的 ， 但 检 
查 结果 无 法 判断 是 病毒 感染 还 是 细菌 感染 。 同 样 ， 
奥 氧 或 颗粒 物 空气 污染 可 引发 加 重 期 ， 也 无 法 与 细 
菌 感染 引发 的 加 重 期 区 别 开 来 。 

大 多 数 急性 加 重 期 患者 居家 治疗 。 如 果 没 有 禁 
忌 证 ，B 受 体 激 动 剂 的 剂量 和 频率 可 以 增加 。 也 可 
加 用 另 一 种 支气管 扩张 剂 。 对 于 仅 用 计量 吸 人 器 用 
药 的 患者 ， 可 以 考虑 大 剂量 治疗 。 

通常 ， 急 性 加 重 期 患者 可 从 全 身 使 用 皮质 类 
固 醇 获 益 ， 可 缓解 症状 ， 改 善 肺 功能 。 对 于 中 度 
COPD 患者 ， 大 多 数 有 对 照 的 临床 试验 表明 ， 短 期 
全 身 使 用 皮质 类 固 醇 结 合 其 他 有 效 的 治疗 方法 可 使 
患者 获得 轻微 但 有 临床 意义 的 改善 ， 使 治疗 失败 的 
概率 减少 。 通 常 泌 尼 松 的 初始 剂量 为 30 ~ 40mg/d, 
连用 5 ~ 10 天 ， 蚌 否 调整 剂量 视 情况 而 定 。 增 加 
吸入 性 皮质 类 固 醇 的 剂量 疗效 并 不 明显 。 

除非 患者 住院 或 有 肺炎 ， 不 用 行 痰 培养 。 抗 生 
素 的 选择 取决 于 细菌 的 社区 抗 药性 以 及 疾病 分 期 、 
近期 使 用 抗生素 情况 和 全 身 使 用 皮质 类 固 醇 情 况 。 
应 选用 针对 常见 病原 菌 的 抗生素 。 对 于 对 口服 抗 生 
素 类 药物 无 反应 或 在 痰 中 发 现 产 B- 内 酰胺 醇 细 菌 
的 患者 ， 可 使 用 二 代 和 三 代 头 孢 素 类 抗生素 、 新 的 
大 环 内 本 类 药物 、 阿 葛 西 林 - suh HENRI NL UT 
酮 类 药物 。 


避免 治疗 错误 


第 一 种 治疗 错误 是 源 于 认为 ， 加 重 和 慢性 支 
气管 炎 仅 仅 是 细菌 和 病毒 感染 引起 的 ， 不 是 慢性 
原 发 疾病 的 综合 表现 。 第 二 种 治疗 错误 是 源 于 将 
COPD REHN, IF T RT OE i ih NE Ti 
疗 COPD 的 方法 进行 治疗 ， 如 给 予 白 三 烯 受 体 持 搞 
药物 。 第 三 种 治疗 错误 是 全 身 使 用 皮质 类 固 醇 ， 甚 
至 在 已 有 证 据 表明 长 期 口服 类 固 醇 的 不 良 反应 大 于 
益处 。 第 四 种 错误 是 源 于 不 进行 肺 功能 检测 ， 因 而 


也 就 无 法 了 解 患者 的 肺 功 能 受 损 程度 和 选择 外 科 治 
疗 的 相应 风险 ， 也 无 法 了 解 相应 的 预后 。 


COPD 研究 进展 的 速度 在 加 快 。 利 用 先进 的 分 
子 学 、 生 物化 学 、 微 生物 学 和 组 织 病理 学 方法 对 人 
类 肺 部 组 织 细 胞 的 特征 进行 的 研究 已 取得 了 重要 进 
展 ， 如 对 炎症 过 程 、 氧 化 性 应 激 以 及 细胞 油 亡 的 观 
察 。 还 要 为 新 研发 的 更 为 有 效 的 抗 炎 药物 确定 新 的 
生化 标志 物 和 临床 终点 。 对 COPD 的 遗传 因素 的 了 
解 有 助 于 识别 引起 疾病 的 生化 途径 ， 从 公共 卫生 的 
角度 确定 干预 高 危 个 体 的 靶 点 。 需 要 确定 加 重 的 原 
因 和 后 果 ， 有 必要 针对 黏液 腔 化 生 和 黏液 分 泌 过 多 
进行 治疗 ， 最 后 ， 刺 激 肺泡 再 生 的 治疗 是 一 种 令 人 
兴奋 的 、 有 可 能 改善 肺 气 肿 治疗 的 一 种 方法 。 临 床 
上 ， 还 需要 进一步 研究 以 确定 更 好 的 监测 疾病 的 方 
法 ， 并 进行 进一步 的 研究 使 现行 的 临床 实践 更 为 有 
效 或 对 现行 的 临床 实践 进行 改进 。 


(ARR 徐 A 译 李 伟 B) 
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限制 性 肺 部 疾病 


引言 








由 远离 导 气 道 病变 所 致 的 胸部 疾病 可 导致 限制 性 肺 部 疾病 (restrictive lung disease, RLD) 。 总 之 ， 
这 一 系列 疾病 的 主要 临床 表现 为 肺活量 下 降 。 虽 然 RLD 不 如 阻塞 性 肺 部 疾病 ( 如 哮喘 和 慢性 阻塞 性 肺 部 疾 
病 ) 常见 ， 但 是 如 果 在 发 生 纤维 化 之 前 不 能 得 到 及 时 发 现 和 治疗 ， 有 可 能 进展 至 呼吸 衰竭 和 死亡 。 由 于 及 
时 诊断 和 治疗 可 以 从 根本 上 改变 发 病 率 和 死亡 率 ， 因 而 内 科 医 生 了 解 这 一 组 异 质 性 的 疾病 非常 重要 。 


病因 和 病理 生理 学 


RLD 可 以 分 为 四 种 完全 不 同 的 病因 类 型 : 胸 
壁 疾病 、 胸 膜 疾病 、 神 经 肌肉 疾病 和 弥漫 性 肺 实 质 
性 疾病 (diffuse parenchymal lung disease, DPLD), 
DPLD 45 [it] Ht f Mr 8 HE HG (interstitial lung disease, 
ILD) 在 文献 中 常 被 互 换 ， 然 而 ，DPLD 这 一 术语 
更 为 适当 ， 因 为 许多 此 类 疾病 涉及 肺泡 上 皮 细 胞 ， 
肺泡 腔 和 肺 血管 ， 而 不 仅 限 于 肺 间 质 。 有 关 胸 腊 疾 
病 的 讨论 详 见 第 19 章 。 

虽然 发 病 机 制 不 同 ， 所 有 RLD 均 导致 肺 活 
At WK. RLD 的 肺活量 测定 特征 为 ， 用 力 肺 活 基 
(forced vital capacity, FVC) FRE, 1 秒 钟 用 力 呼 气 
容 积 (forced expiratory volume in 1 second, FEV,) 
减少 ， 以 及 FEV, 与 FVC 比值 正常 (> 75%) (图 
23-1), DPLD 时 肪 的 顺应 性 下 降 ， 胸 膜 和 胸壁 疾病 
时 胸膜 和 胸壁 的 顺应 性 下 降 ， 这 些 是 导致 这 些 疾病 
肺活量 下 降 的 机 械 学 原因 。 肺 容量 测定 显示 肺 总 量 
(total lung capacity，TLC)、 功 能 残 气 量 (functional 
residual capacity, FRC) 和 残 气 量 (residual volume, 
RV) 下 降 ( 见 图 23-1)。 与 之 相 比 ,神经 肌肉 疾病 时 ， 
肺 、 胸 膜 和 胸壁 的 顺应 性 均 正 常 ， 而 且 肺 活 量 下 降 
的 原因 是 肠 肌 无 力 并 因而 阻碍 了 肺 完 全 扩张 到 正常 
的 TLC。 由 于 FRC 是 由 胸壁 和 肺 之 间 的 力量 的 平 
衡 决定 的 ， 而 神经 肌肉 疾病 时 对 两 者 均 无 影响 ， 所 
140 


以 神经 肌肉 疾病 时 FRC 仍 保持 正常 。 神 经 肌肉 疾病 
时 RV 可 能 上 升 ， 因 为 呼 气 肌 无 力 可 导致 患者 不 能 
用 力 呼 气 至 正常 的 RV。 这 些 肺 容量 参数 特征 对 于 
RLD 的 初步 鉴别 有 一 定价 值 。 伴 随 着 显著 的 胸膜 纤 
维 化 或 胸 辟 畸形 ， 胎 肌 无 力 或 胸壁 顺应 性 下 降 会 进 
行 性 加 剧 ， 并 可 进而 导致 高 碳酸 性 呼吸 衰竭 。 由 于 
这 些 患 者 的 肺 实质 正常 ,除非 合并 继 发 病变 (例如 ， 
神经 肌肉 疾病 时 由 于 分 刻 物 注 留 导致 肺 不 张 ) 或 严 
重 的 高 碳酸 血 狂 ， 通 常 不 易 发 生 低 氧 血 症 ， 

与 其 他 RLD 相 比 ， 低 氧 血 症 是 DPLD 的 共同 
特征 。 低 氧 血 症 是 由 通气 - 灌注 失衡 和 弥散 障碍 导 
致 的 ， 运 动 时 ， 由 于 通过 肺 血管 床 的 红细胞 增多 ， 
血红 蛋白 装载 氧气 的 时 间 减 少 , LE um, 
除非 发 展 到 终 末 阶段 ， 大 多 数 DPLD 不 发 生 高 碳酸 
血 症 。 

炎症 或 纤维 化 导致 的 肺泡 - 毛细 血管 单元 破 
坏 及 低 氧 血 症 共 同 作用 可 使 肺 血管 阻力 增加 。 肺 血 
管 阻 力 增加 可 导致 有 心室 后 负荷 增加 ， 进 而 导致 右 
心室 肥厚 和 扩大 ， 发 生 肺 源 性 心脏 病 而 出 现 相应 的 
周围 水 肿 (与 继 发 于 肺 气 肿 时 发 生 的 变化 类 似 ; 图 
23-2)。 当 右 室 压力 显著 升 高 时 ， 室 间隔 向 左 心室 移 
位 ， 左 心室 舒张 功能 受 损 ， 可 发 生 肺 水 肿 。 这 些 病 
理 生理 变化 的 临床 意义 将 在 “处 理 和 治疗 ”一 节 讨 
论 。 


图 23-1 ”限制 性 肺 部 疾病 的 生理 学 。 
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限制 性 肺 部 疾病 的 最 大 呼 气流 量 容积 曲线 。 在 RLD 时 ， 肺 总 量 、 残 气量 和 肺活量 均 下 降 。FEF:** ss: 用 力 呼 气流 


lit, FEV: 1 秒 钟 用 力 呼 气 容积 ， 
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临床 表现 


RLD 患者 最 常见 的 主诉 是 劳力 性 呼吸 困难 。 呼 
吸 困难 的 程度 常 取决 于 限制 的 病因 和 肺 功能 受 损 的 
严重 度 。 有 些 患者 仅 有 轻 度 的 运动 耐力 下 降 。 病 情 
严重 的 患者 可 表现 为 虚弱 无 力 ， 攀 登 一 小 段 楼 梯 后 
即 可 出 现 显著 不 适 。 随 着 肺 功能 进一步 恶化 ， 和 患者 
可 出 现 静 息 性 呼吸 困难 。RLD 患者 ， 尤 其 是 DPLD 
患者 ， 也 可 出 现 咳嗽 ， 通 常 无 咳 痰 。 相 关 症 状 还 包 


TLC 和 和 VCR 少 





括 基 于 病因 而 产生 的 非特 异性 胸部 不 适 。 由 于 许多 
疾病 有 相似 的 临床 表现 ， 详 细 的 病史 和 细致 的 体格 
检查 对 于 鉴别 限制 性 疾病 的 病因 至 关 重 要 。 有 利于 
缩小 鉴别 诊断 范围 的 病史 和 体格 检查 特点 将 在 “ 诊 
断 方法 ”一 节 进 行 讨 论 。 

当 神 经 肌肉 疾病 是 RLD 的 病因 时 ( 框 23-1)， 
患者 可 有 其 他 神经 肌肉 方面 的 主诉 。 患 者 常 主诉 全 
身 无 力 或 疲乏 。 在 一 些 病 例 ， 体 格 检查 时 可 发 现 无 
力 的 客观 体征 。 如 果 脑 肌 受 累 ， 患 者 可 出 现 平 卧 后 
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图 23-2 肺 源 性 心脏 病 。 


主动 脉 













广泛 的 肺 气 肿 

Hihi FREI 
zen. Ed 
E abc rc 
His. Maya 
(EH CDS 









X 光 片 : WHER Rte AHO 
TELES 





= aVR E vo 
? Mi po i | 
^ e TIENU HERBAL denm pae T Nr MENHS EAN 
i Vi AV, SMR ORDER ] . Vu. Vs PV E OgsUE PE DER M, D, 、avF ，V 和 VY; 导 联 


Sri Ps AR at TK 


"fn VA RED AA OF, 矛盾 呼吸 表现 为 吸 气 时 
腹壁 向 内 运动 而 不 是 向 外 运动 。 体 格 检查 可 发 现 骨 
通 肌 无 力 ， 也 可 单独 出 现 呼 吸 肌 无 力 。 

胸壁 疾病 (HE 23-2) 在 体格 检查 时 更 显而易见 ， 
患者 的 不 适 更 为 局 限 。 这 组 疾病 包括 影响 吸 气 时 蚁 
肌 向 下 移 位 的 腹部 压迫 。 张 力 性 腹水 、 腹 部 包 块 和 
大 量 脂 肪 是 限制 的 常见 病因 ， 床 旁 检查 即 可 证 实 。 
漏斗 胸 是 一 种 常见 的 影响 前 胸壁 的 先天 性 疾病 。 有 
这 种 畸形 的 患者 其 胸骨 四 陷 。 较 年 轻 的 患者 很 少 有 
症状 。 然 而 随 着 年 龄 增长 ， 可 出 现 轻 微 的 劳累 性 呼 


上 吸 困难 和 旷 形 部 位 的 疼痛 。 有 些 汤 斗 胸 患者 可 有 二 
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侧 移 或 弯曲 。 如 果 存 在 严重 的 肋骨 变形 ， 患 者 可 出 
现 体力 劳动 不 耐 受 ， 但 通常 静 息 时 无 症状 。 有 胸壁 
或 疹 柱 畸形 的 儿童 患者 由 于 肋骨 无 硬度 ， 通 常 没有 
症状 。 成 人 可 同样 没有 症状 直到 合并 其 他 疾病 ， 如 
细菌 性 肺炎 。 健 康 无 明显 临床 表现 的 RLD 患者 有 
易于 发 生 高 碳酸 呼吸 衰竭 的 倾向 。 有 病态 肥胖 的 患 


23-1 引起 限制 性 肺 部 疾病 的 神经 肌肉 疾病 


累及 神经 朋 肉 接头 的 疾病 
s 重症 肌 无 力 
HILL 


s BUS PU HURTS 





者 常 静 息 时 无 症状 , 但 当 患 者 合并 代 偿 失调 和 肺 限 
制 时 ， 可 发 生 严 重 的 劳力 性 呼吸 困难 。 

与 DPLD 相关 的 临床 表现 和 体检 发 现 是 患者 肺 
部 疾病 病因 的 重要 线索 。 大 部 分 患者 可 有 气 促 ， 伴 
有 或 不 伴 有 咳嗽 。DPLD 早期 偶尔 可 因 其 他 原因 行 
X 线 胸 片 或 胸部 CT 检查 而 引起 临床 关注 。 然 而 对 
突然 发 生 的 呼吸 衰竭 必须 迅速 诊断 。 急 性 间 质 性 肺 
炎 是 一 种 特 发 性 间 质 性 肺炎 ( 框 23-3)， 有 发 热 、 
不 适 和 咳嗽 的 前 驱 症 状 ， 继 而 可 在 数 天 至 数 周 内 出 
现 低 氧 血 症 性 呼吸 衰竭 。 由 于 患者 可 进展 为 呼吸 豪 
竟 并 需要 机 械 通气 治疗 ,这 种 情况 必须 被 迅速 识别 。 
胸痛 在 大 多 数 DPLD 患者 中 并 不 常见 ， 但 是 一 旦 出 
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框 23-3 不 明 原因 的 弥漫 性 肺 实质 疾病 


特 发 性 间 质 性 肺炎 

间 质 性 肺炎 ; 特 发 性 肺 间 质 纤 维 化 
非特 异性 间 质 性 肺炎 

急性 间 质 性 肺炎 

呼吸 细 支 气管 炎 - fa] Re M 

脱 悄 性 间 质 性 肺炎 

淋巴 细胞 性 间 质 性 肺炎 

特 发 性 用 塞 性 细 支 气管 炎 伴 机 化 性 融 炎 : 隐 源 性 机 化 性 





现 ， 通 常 是 由 于 系统 性 炎症 性 疾病 所 致 ， 如 系统 性 
狼疮 、 混 合 性 结缔 组 织 疾病 、 类 风湿 性 关节 炎 或 结 
节 病 。 患 有 严重 或 进展 性 DPLD 的 患者 可 出 现 肺 高 
TK, APRS, RAE ok. di) DPLD 串 
者 由 于 小 气 道 受累 ， 可 出 现 喘息 ， 如 结 节 病 和 变 应 
性 肉芽 肿 综合 征 时 。 变 应 性 肉芽 肿 综 合 征 是 一 种 引 
起 DPLD 的 肺 血管 炎 。 这 种 自身 免疫 性 疾病 有 哮 哗 
症状 ， 患 者 可 出 现 喘息 。 

昌 然 特 发 性 间 质 性 肺炎 (HE 23-3) 常 局 限于 
肺 部 ， 但 其 他 DPLD 都 是 系统 性 疾病 的 一 部 分 ， 其 
中 可 有 其 他 器 官 受 累 。 例 如 ，DPLD 可 发 生 在 许多 
结缔 组 织 疾病 中 〈 见 杠 23-4)， 典 型 的 类 风湿 病程 
中 可 出 现 其 他 器 官 特 异性 不 适 ， 这 有 助 于 诊断 。 例 
如 ， 患 有 结缔 组 织 疾 病 的 患者 可 出 现 疲劳 、 无 力 、 
关节 痛 、 肌 肉 痛 、 干 眼 或 口 干 症状 。 

DPLD 的 患者 体格 检查 可 发 现 异 常 ， 但 没有 特 
异性 。 胸 部 听诊 通常 可 有 “Velcro” 音 或 干 的 吸 气 
性 爆裂 音 。 有 趣 的 是 ， 尽 管 存 在 严重 的 实质 性 肺病 ， 
肺 结 节 病 时 ， 听 诊 呼吸 音 常 清晰 。 发 绀 和 柠 状 指 通 
常 是 疾病 晚期 的 临床 表现 ， 提 示 肺 部 疾病 进展 。 在 
DPLD 的 晚期 也 可 发 生 肺 高 压 ， 患 者 可 出 现 右 心 奔 
马 律 或 异常 的 P2 心音 亢进 。 绒 静脉 怒 张 、 肝 大 和 
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123-4 不 明 原 因 的 弥 届 性 肺 实 质 疾 病 
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下 肢 水 肿 是 由 于 发 生 右 心 误 
( 见 图 23-2), 

疾病 的 肺 外 表现 有 助 于 缩小 DPLD 的 鉴别 诊断 
范围 。 系 统 性 高 血压 可 见于 结缔 组 织 疾 病 和 血管 炎 。 
皮肤 改变 在 结缔 组 织 疾 病 (如 硬 皮 病 ) 中 常见 。 结 
节 病 、 神 经 纤维 将 、 皮 肌 炎 、 药 物 引 起 的 DPLD 和 
系统 性 血管 炎 也 有 典型 的 皮肤 表现 。 当 患 有 DPLD 
的 患者 报告 根部 症状 时 ， 要 考虑 到 结 节 病 、 硬 皮 病 、 
强直 性 疹 柱 炎 和 系统 性 血管 炎 。 体 格 检查 中 肌 力 减 
退 的 客观 表现 可 能 是 法 在 的 结缔 组 织 疾病 的 线索 。 
然而 即使 缺乏 肺 外 表现 ， 也 不 能 除外 引起 DPLD 的 
特殊 病因 ， 因 为 肺 部 疾病 偶尔 可 以 是 这 些 系统 性 疾 
病 的 首发 临床 表现 。 


肺 源 性 心脏 病 所 致 


诊断 方法 
对 疑似 RLD 的 患者 的 评估 应 当 包 括 : 详细 的 


病史 (包括 各 个 系统 的 回顾 )、 体 格 检查 、 肺 活 量 
测定 以 及 后 前 位 和 侧 位 X 线 胸 片 检 查 。 对 疑似 RLD 
患者 的 诊断 流程 如 图 23-3 所 示 。 重 要 的 体征 应 当 包 
括 吸 和 人 室内 空气 时 的 脉搏 血 氧 。 活 动 后 脉搏 血 所 是 
发 现 DPLD 的 有 效 检查 方法 ， 因 为 活动 引起 的 低 氧 
血 症 是 这 些 疾病 的 一 个 共同 特点 。 有 虽然 全 面 的 病史 
询问 和 体格 检查 、 影 像 学 检查 、 和 选择 性 的 实验 室 
检查 可 提示 RLD, 但 诊断 的 主要 依据 是 肺 功能 检查 。 
对 于 限制 性 疾病 的 诊断 ， 在 进行 多 方面 的 放射 和 病 
理 检 查 之 前 ， 应 当 首先 进行 肺活量 和 肺 容量 测定 予 
以 证 实 。 对 疑似 有 肺 部 疾病 的 患者 应 当 首先 进行 简 
单 的 肺活量 测定 。 如 果 1 秒 用 力 呼 气 容积 (FEV). 
用 力 肺 活 量 (FVC) A FEV, 与 FVC 的 比值 提示 
限制 性 疾病 ( 见 图 23-1)， 就 应 当 进行 肺 容量 和 弥 
散 能 力 (diffusion capacity, Dico) 检测 。 肺 容量 
测定 对 于 RLD 的 诊断 和 早期 鉴别 诊断 极为 关键 ， 
因为 不 同 种 类 的 限制 性 疾病 对 容量 参数 的 影响 是 有 
差别 的 。 

在 神经 肌肉 和 胸壁 疾病 时 ， 全 面 的 病史 询问 、 
体格 检查 和 肺 功能 检查 对 于 鉴别 诊断 〈 见 框 23-1) 
都 是 必需 的 。 累 及 肠 肌 的 肌 无 力 患 者 的 典型 特点 是 ，; 
肺 总 量 下 降 、 用 力 肺 活 量 正常 和 残 气 量 轻 度 增加 。 
肌肉 压力 检查 显示 : 最 大 吸 气 压 和 最 大 呼 气 压 下 降 。 
弥散 能 力 正常 是 典型 特点 。 在 甩 肌 无 力 和 外 伤 病例 ， 
后 前 位 和 和 侧 位 XX 线 胸 片 检查 可 显示 一 侧 甩 肌 拾 高。 
透视 检查 对 于 证 实 肥 肌 运动 异常 是 必要 的 。 诊 断 神 
经 肌肉 疾病 有 必要 行 神经 传导 检查 和 肌 活 检 。 制 订 
诊断 计划 时 应 同 有 经 验 的 神经 科 医 生 协 商 。 

框 23-2 列 出 了 由 胸壁 畴 形 引 起 的 RLD。 肥 胖 
引起 的 RLD 的 特征 是 单一 的 用 力 肺活量 下 降 。 有 
病态 肥胖 时 ， 肺 总 量 也 可 下 降 。 不 伴 有 实质 性 肺 部 
疾病 时 ， 由 胸壁 疾病 引起 的 限制 性 通气 功能 不 全 患 
者 的 弥散 功能 可 以 正常 。 胸 部 影像 学 检查 常 可 发 现 
潜在 的 导致 胸壁 疾病 的 骨 病 。 不 必 进 行 特殊 的 血清 
学 检查 。 如 果 存 在 胸膜 肿块 或 胸壁 肿瘤 ， 为 明确 诊 
断 ， 可 进行 CT 引导 的 组 织 学 活检 、 视 频 辅 助 的 胸 
腑 镜 检 查 或 开放 性 手术 。 根 据 胸壁 疾病 的 病因 和 严 
重 程度 ， 患 者 的 处 理应 当 与 胸 科 和 整形 外 科 医 生 协 
商 。 

引起 DPLD 的 原因 是 广泛 的 ( 见 框 23-3 和 
23-4)， 诊 断 这 些 疾病 的 方法 见 下 文 和 图 23-3。 根 据 
临床 表现 和 详细 的 病史 进行 个 体 化 诊断 是 非常 重要 
的 。 与 任何 接 诊 一 样 ， 临 床 医生 获得 详细 的 疾病 发 


图 23-3 诊断 流程 。 
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COPD: (EH MERE, DDx: 鉴别 诊断 ，DPLP: 实质 性 弥 湾 性 肺 部 疾病 ，HRCT， 高 分 辨 率 计 算 机 断层 扫 


fii, PFT: 蚤 功能 检查 ，VATS: 电视 辅助 移 腔 镜 手 术 。 


PFT (WARMER) | 二 一 一 一 正常 





PFT: SHAH, AWF HD. 


作 史 和 进行 广泛 的 系统 回顾 是 必要 的 。 吸 烟 史 非常 
重要 ， 因 为 一 些 疾 病 ， 包 括 呼 吸 性 细 支 气 符 炎 - 间 
质 性 肺 疾 病 、 脱 习性 间 质 性 肺炎 、 朗 格 汉 斯 组 织 细 
胞 增生 症 ， 在 吸烟 停止 后 能 够 得 到 改善 。 临 床 医生 
必须 询问 患者 当前 或 既往 的 职业 或 休闲 时 的 暴露 的 
情况 ( 见 框 23-4)， 因 为 避免 这 些 因素 可 以 使 疾病 
缓解 。 过 敏 性 肺炎 (图 23-4 ， 彩 图 23-4) 是 一 种 重 
要 的 DPLD, 只 有 通过 询问 详细 的 暴露 史 ( 如 宠物 乌 ) 





GAJ 


才 可 引起 怀疑 。 当 前 及 以 往 用 药 史 很 重要 ， 因 为 一 
些 药物 与 DPLD 的 发 展 有 关 。 详 细 的 家 族 史 能 够 
揭示 有 确切 遗传 因素 疾病 诊断 的 线索 (如 结 节 病 )。 
最 后 ， 完 整 的 体格 检查 能 够 提示 DPLD 的 严重 程度 
(如 肺 心病 的 体征 ) 和 病因 (如 皮肤 冻疮 样 狼疮 能 
够 提示 结 节 病 )。 

当 评 估 疑 似 DPLD 患者 时 ， 胸 部 X 线 检查 是 
一 项 重要 的 诊断 检测 手段 。DPLD 患者 的 特征 性 胸 
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图 23-4 ”过 敏 性 肺炎 。 
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部 X 线 表现 是 : 肺 纹理 增加 ， 伴 有 或 不 伴 有 小 结 
节 一 一 一 种 小 的 网 状 结 节 。 然 而 ， 在 这 些 疾 病 中 可 
以 见 到 肺泡 填充 ， 是 从 ICD 到 DPLD 转变 的 基础 。 
胸部 影像 学 检查 能 够 显示 与 基础 疾病 有 关 的 其 他 发 
现 ， 如 肺 门 淋巴 结 肿 大 或 胸 腹 异 常 。 肺 门 淋巴 结 肿 
大 是 肺 结 节 病 的 特征 (图 23-5 ， 彩 图 23-5)。 据 报 
道 ， 有 超过 10% 的 DPLD AAA X 线 检查 正常 ， 
因此 ， 胸 部 X 线 检查 正常 并 不 能 排除 诊断 。 所 有 疑 
似 DPLD 的 患者 都 应 接受 胸部 高 分 辩 素 CT (HRCT) 
检查 。HRCT 可 用 于 : (1) 确定 义 线 胸 片 尚未 发 现 
的 疾病 ，(2) 区 分 活动 性 炎症 与 纤维 化 ，(3) 提示 
特殊 的 诊断 。 一 些 报道 认为 ， 对 于 大 部 分 病例 ， 结 
合 临 床 资料 与 HRCT 所 见 可 作出 正确 诊断 。 
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DPLD 的 病理 生理 学 特征 与 大 多 数 限 制 性 病因 
所 致 疾病 的 病理 生理 学 特征 相同 。DPLD 患者 肺 活 
最 测定 及 肺 容积 测定 常 表现 为 TLC、FRC 和 RV 下 
降 。 然 而 ， 肺 结 节 病 、 过 敏 性 肺 类、 呼吸 性 细 支 气 
管 炎 - 间 质 性 肺 疾病 一 般 表现 为 混合 的 限制 - 阻塞 
功能 障碍 ， 肺 结 节 病 侦 尔 表现 为 单纯 阻塞 性 功能 障 
碍 。 弥 散 量 下 降 在 DPLD 中 常见 ， 但 不 是 特征 性 改 
变 。 然 而 ， 弥 散 量 和 最 大 肺活量 改变 是 疾病 早期 的 
强 有 力 的 预测 因子 。 在 患者 的 病程 中 应 密切 观察 这 
些 数值 以 监测 疾病 进程 及 对 治疗 的 反应 。HRCT 上 
看 到 的 肺 部 受累 范围 与 患者 的 肺 功能 相关 。 低 氧 血 
症 和 肺泡 动脉 血 氧 分 压 差 升 高 , 支持 DPLD 的 诊断 。 
在 疾病 早期 ， 肺 泡 动 脉 血 氧 分 压 差 只 有 在 用 力 时 才 


图 23-5 ihe 


TAITAVA 


MUR RH: MARA T PEREEHIQ 51 ATER 
淋巴 结 肿 大 


放射 学 阶段 | : QO 











变 得 明显 。 对 于 发 现 DPLD， 运 动 时 的 脉搏 血 氧 测 
定 是 一 项 有 价值 的 检查 ， 还 可 用 于 监测 疾病 的 进程 
及 对 治疗 的 反应 。 生 理学 检查 可 支持 DPLD 的 诊断 ， 
但 很 少 提示 特异 性 病因 。 

血清 学 检查 对 于 评估 疑似 DPLD 的 患者 有 一 定 
帮助 。 在 初始 评估 中 ， 应 进行 全 血细胞 计数 、 分 类 、 
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网 织 红 细胞 计数 、 生 化 指标 、 尿 液 分 析 和 肝 功 能 检 
测 。 在 结 节 病 中 ， 可 能 有 外 周 淋巴 结 肿 大 及 肝 功 能 
指标 升 高 。 血 管 紧张 素 转换 酶 水 平 升 高 则 支持 结 节 
病 的 诊断 ， 但 其 他 肉芽 肿 性 疾病 也 可 导致 血管 紧张 
素 转换 酶 水 平 升 高 。 凤 功能 异常 可 能 提示 肺 出 血 - 
肾炎 综合 征 ， 如 Goodpasture 综合 征 和 Wegener 内 
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框 23-5_ 与 弥散 性 肺 实 质 性 疾病 相似 的 肺 部 疾病 


© 肺 部 感染 
ORE (CARR. HE) 


= 心脏 病 (SRR. Ze 308) 
慢性 吸 人 性 胃 内 容 物 (严重 胃 反 流 ) 


芽 肿 。 如 果 病 史 提 示 过 敏 性 肺炎 ， 可 行 针对 与 过 敏 
性 肺炎 相关 抗原 的 血清 沉淀 素 检 查 。 当 怀疑 原 发 病 
为 炎症 时 ， 血 沉 可 能 有 帮助 。 对 于 所 有 初始 评估 
后 仍 病 因 不 明 的 DPLD 患者 ， 都 要 进行 抗 核 抗体 
(ANA)、 抗 中 性 粒 细胞 胞 浆 抗 体 (ANCA)、 可 提 
取 核 抗原 、 肌 酸 激酶 和 醛 缩 酶 检查 ， 因 为 肺 部 疾病 
偶尔 是 结缔 组 织 病 和 血管 炎 的 首先 表现 。 当 血清 学 
检查 支持 某 一 特定 诊断 时 ， 不 必 为 明确 诊断 而 进行 
侵袭 性 检查 。 

为 收集 肺泡 腔 细胞 样本 而 通过 纤维 支气管 镜 
检查 、 进 行 支 气 符 肺 泡 灌 洗 (BAL) 是 一 项 侵袭 性 
最 小 的 检查 。 灌 洗 液 的 检查 包括 细胞 计数 、 微 生物 
培养 和 细胞 学 检查 ， 有 助 于 一 些 DPLD 患者 的 诊 
断 。BAL 中 淋巴 细胞 增高 提示 肺 结 节 病 、 过 敏 性 肺 
炎 或 闭塞 性 细 支 气管 炎 伴 机 化 性 肺炎 。BAL 中 嗜 酸 
性 粒 细胞 增高 常见 于 嗜 酸性 粒 细胞 性 肺炎 和 Churg- 
Strauss 综合 征 。 此 外 ，BAL 对 于 诊断 与 DPLD 类 
似 的 一 些 疾病 也 有 帮助 。 

当 疾 病 的 临床 表现 、HRCT 表现 及 血清 学 检 
测 无 特异 性 且 不 能 确诊 时 ， 肺 组 织 活检 对 于 确定 
DPLD 的 病因 非常 必要 。 对 于 明确 DPLD 的 病因 ， 
肺 组 织 病理 学 检查 是 最 敏感 和 最 特异 的 方法 。 确 切 
的 诊断 对 于 开始 正确 治疗 是 必需 的 。DPLD 的 治疗 
常常 伴 有 严重 的 不 良 反应 ， 故 未 明确 诊断 时 不 能 开 
始 治疗 。 当 疑 诊 肺 结 节 病 、 嗜 酸性 粒 细胞 性 肺炎 或 
肿瘤 淋巴 管 转 移 时 ， 应 选择 通过 纤维 支气管 镜 进行 
BAL 和 通过 支气管 进行 肺 组 织 活检 。 然 而 ， 通 过 这 
种 方法 获得 的 肺 组 织 标本 常 因为 过 少 而 不 能 满足 与 
其 他 DPLD 的 区 别 ， 特 别 是 特 发 性 间 质 性 肺炎 ( 见 
HE 23-3)。 如 果 通 过 支气管 进行 肺 组 织 活检 仍 不 能 
诊断 ， 或 疑 诊 特 发 性 间 质 性 肺炎 ， 则 有 必要 进行 
手术 肺 组 织 活检 。 组 织 病理 学 分 析 结 合 临 床 表 现 
及 HRCT 影像 学 特征 ， 能 够 确保 DPLD 患者 得 到 最 
为 准确 的 诊断 。 最 近 ， 有 证 据 表 明 ， 对 于 特 发 性 及 
纤维 化 这 种 老年 人 最 常见 的 DPLD， 如 临床 表现 及 
HRCT 改变 有 特异 性 ， 不 进行 肺 组 织 活检 即 可 作出 





相应 诊断 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


RLD 的 治疗 目标 是 终止 或 逆转 引起 生理 功能 
受 限 的 疾病 进程 。 虽 然 简单 的 物理 方法 对 影响 胸壁 
机 械 功 能 的 疾病 有 显著 的 疗效 (例如 ， 肥 胖 患 者 减 
轻 体重 )， 但 神经 肌肉 疾病 通常 是 进展 性 的 。 重 症 
肌 无 力 是 个 例外 ， 有 关 这 种 疾病 的 特殊 治疗 将 在 第 
134 fidit. 
"C DPLD 的 治疗 应 针对 每 种 特定 疾病 进行 ， 重 点 
是 对 这 些 疾 病 进行 准确 的 诊断 。 例 如 ，RB-ILD 和 
DIP 【两 种 特 发 性 间 质 性 肺炎 ) 在 停止 吸烟 后 能 够 
得 到 改善 。 免 疫 抑 制 治疗 对 于 肺 血管 炎 或 由 急性 、 
慢性 炎症 导致 的 疾病 有 很 好 的 疗效 (如 嗜 酸性 粒 细 
胞 性 肺炎 .闭塞 性 细 支 气管 炎 伴 机 化 性 肺炎 )。 然 而 ， 
对 于 伴 有 成 纤维 细胞 增生 的 疾病 ， 如 特 发 性 肺 纤维 
化 ， 免 疫 抑制 剂 治疗 反应 不 佳 。 在 特 发 性 肺 纤维 化 
患者 ， 这 些 治 疗 造成 的 不 良 反应 常常 超过 了 获得 的 
治疗 益处 。 对 于 肺 纤维 化 患者 和 DPLD 所 致 终 未 期 
肺病 患者 ， 应 该 考虑 肺 移植 。 特 发 性 肺 纤维 化 是 一 
种 严重 疾病 ， 中 位 数 生存 期 为 2.5 年 。 因 此 ， 对 这 
些 患 者 应 尽早 进行 肺 移植 的 评估 。 

非特 异性 支持 治疗 基 包 括 DPLD 在 内 的 RLD 
治疗 的 重要 组 成 部 分 。 无 创 性 正 压 通气 对 于 神经 肌 
肉 疾 病 和 其 他 影响 肺 机 械 动 能 的 非 实质 性 疾病 有 很 
好 的 效果 。 氧 疗 对 于 预防 低 氧 血 症 和 阻止 这 些 患 者 
进展 为 肺 心病 非常 重要 。 因 此 ， 应 该 评估 这 些 患者 
在 休息 时 、 用 力 时 及 睡眠 时 对 氧气 的 需求 。 肺 心病 
患者 最 初 就 应 进行 氧 疗 ， 这样 能 够 促进 自发 性 利尿 。 
如 果 给 予 足够 氧 疗 后 水 肿 仍 持续 存在 ， 则 应 加 用 利 
尿 剂 。 将 来 治疗 原 发 性 肺动脉 高 压 的 新 型 药物 在 也 
许 能 用 于 治疗 原 发 性 肺动脉 高 奈 和 由 DPLD 导致 的 
继 发 性 肺 心病 。 


过 免 治 疗 错误 


结 节 病 和 特 发 性 肺 纤维 化 分 别 是 最 常 侵 袭 年 
轻 人 及 老年 人 的 两 种 DPLD。 因 此 ， 这 些 疾病 有 时 
是 由 初级 保健 医生 来 治疗 的 。 与 结 节 病 有 关 的 最 常 
见 治疗 错误 之 一 是 首 诊 时 即 决定 开始 治疗 。 大 部 分 
有 结 节 病 表现 的 患者 ， 特 别 是 Lifgrens 综合 征 (发 
热 、 双 侧 肺 门 淋巴 结 肿 大 、 结 节 性 红斑 ) , 是 不 需 


要 治疗 的 ， 因 为 这 种 疾病 有 高 度 自发 缓解 倾向 。 另 
一 个 与 结 节 病 有 关 的 常见 治疗 错误 是 使 用 大 剂量 泼 
尼 松 。 对 于 结 节 病 所 致 肉 芽 肿 性 炎症 ， 初 始 用 泌 尼 
松 30 ~ 40mg/d 即 有 效 ， 并 且 能 够 减 至 低 剂 量 ， 即 
10 — 20mg/d. 

特 发 性 肺 纤维 化 对 肾上腺 皮质 激素 治疗 反应 不 
f£, 大 剂量 深 尼 松 试 验 已 不 再 用 于 明确 诊断 的 患者 。 
不 应 忽视 患者 对 氧 疗 的 需要 ， 特 别 是 用 力 时 的 需要 。 
如 果 患 者 在 休息 、 用 力 时 或 睡眠 中 存在 低 氧 血 症 ， 
应 立即 吸 氧 。 因 为 有 可 能 改变 疾病 病程 的 抗 纤维 化 
新 药 已 经 出 现 并 已 进行 临床 试验 ， 考 虑 到 这 种 疾病 
除了 肺 移植 外 缺乏 其 他 有 效 治疗 方法 ， 故 应 请 胸 科 
医生 或 特 发 性 肺 纤维 化 中 心 会 诊 。 由 于 特 发 性 肺 纤 
维 化 患者 病情 恶化 很 快 ， 早 期 进行 肺 移植 评估 是 明 
4 05, 


虽然 对 限制 性 肺 疾病 造成 的 生理 损伤 已 有 多 年 
的 认识 ， 但 是 对 于 各 种 DPLD 的 发 病 机 制 却 知之 其 
少 。 特 发 性 肺 纤维 化 是 源 于 成 纤维 细胞 增生 紊乱 而 
不 是 肺 部 炎症 这 种 认识 上 的 进步 ， 以 促进 了 抗 纤维 
化 药物 研发 。 通 过 应 用 动物 模型 和 人 体 组 织 进行 的 
现代 遗传 学 及 分 子 学 研究 ， 我 们 对 一 些 特定 DPLD 
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的 发 病 机 制 有 了 更 好 认识 ， 因 此 ， 我 们 有 可 能 找到 
一 些 引 起 胸部 限制 性 疾病 的 新 的 治疗 方法 和 治疗 靶 
点 。 


(FRR MEH ie 刘 卫 华 R) 
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环境 性 肺 部 疾病 


引言 


空气 污染 困扰 人 类 已 有 千年 之 入。 最初 的 空气 污染 来 源 于 地 克 和 植物 ， 后 来 则 来 源 于 由 于 在 室内 应 用 
有 机 物 燃 料 燃烧 取暖 和 京 调 产生 的 污染 尘 粒 。 大 多 数 空气 污染 是 伴随 着 20 世 纪 工 业 化 和 汽车 运输 业 加 速 改 
展 而 来 的 。 空 气 污染 达到 极端 水 平 的 典型 事例 有 : 1939 年 比利时 默 兹 河流 域 和 1948 年 美国 宾夕法尼亚 州 
Donora 地 区 的 暴露 人 口 的 发 病 率 和 死亡 率 急剧 升 高 ; 1948 一 1962 年 之 间 ， 英 国 伦敦 发 生 了 8 次 冬季 空气 污 
染 事件 ， 其 中 1952 年 12 月 发 生 了 一 次 有 非常 清楚 的 记载 的 事件 ， 在 这 次 事件 中 死亡 人 数 超过 了 12 000 人 ， 
大 部 分 是 婴儿 和 老年 人 ( 后 者 大 都 患 有 慢性 呼吸 系统 疾病 ) 。 由 于 空气 污染 损害 健康 越 来 越 受到 关注 ， 美 
国 于 1970 年 颁布 了 《清洁 空气 法 》 ( 后 来 又 颁布 了 修正 案 ) 。 尽 管 空气 污染 在 减轻 ， 但 20 世 纪 80 年 代 和 90 
年 代 的 流行 病 学 调查 却 一 再 表明 ， 在 美国 和 世界 范围 内 ， 城 市 空气 中 污染 微粒 的 日 平均 浓度 和 急性 发 病 率 
和 死亡 率 指标 之 间 具 有 相关 性 。 同 样 ， 夏 季 日 常 臭氧 水 平 的 波动 和 呼吸 系统 疾病 发 病 率 之 间 也 表明 具有 相 


关 性 。 


病因 和 发 病 机 制 


重大 的 空气 污染 大 部 分 是 由 于 燃烧 化 石 燃 料 造 
成 的 。 其 来 源 包括 机 动车 (动态 排放 )、 发 电厂 ( 静 
态 排 放 ) 以 及 固定 地 点 排放 (燃烧 木材 做 饭 、 壁 炉 
取暖 和 烤肉 )。 尾 气 的 主要 主要 是 一 氧化 碳 (CO), 
氧化 氨 类 〈 NO,)、 碳 氧化 合 物 、 柴 油 以 及 其 他 空 
气 悬 浮 微 粒 。 空 气 中 的 二 氧化 硫 (SO:) 主要 由 电 
三 排放 ， 可 在 大 气 中 氧化 形成 硫酸 和 各 种 硫酸 盐 微 
粒 。 垃 圾 焚烧 、 涌 金 、 炼 铀 和 其 他 工业 活动 也 可 产 
生 各 种 酸性 物 、 有 机 物 和 金属 化 合 物 ， 这 些 物质 排 
放 后 会 造成 当地 空气 质量 变化 。 气 态 和 微粒 状 污染 
物 会 因 大 气流 动 而 被 带 到 很 远 的 地 方 。 


颗粒 物 


1970 年 , 美国 分 布 的 《清洁 空气 法 》( 表 24-1) 
制定 了 污染 物 标准 ， 从 影响 健康 的 角度 对 颗粒 物 
(particulate matter, PM) 的 含量 进行 了 分 级 。 以 每 
立方 米 空气 中 所 含 颗粒 物 的 重量 (微克) 进行 计量 
150 


Bi. JC La A npUR ACSONS —€§ Bn E 7} up 
以 吸入 人 类 下 呼吸 道 的 颗粒 。 空 气 中 可 吸 人 人 性 球状 
mor 1509 HIE ERR IS 10um。 可 吸入 颗粒 物 可 人 为 
地 分 成 粗 颖 粒 (2.5 ~ 10pm)、 细 颗粒 {0.1 一 2.5um) 
和 超 细 颗粒 【< 0.1hm)， 最 后 一 类 包括 所 谓 的 纳米 
SR, MEV NAME ERM TE. ILA 
物 如 锯 硅 酸 盐 ， 也 包括 生物 学 物质 ， 如 内 毒素 。 细 
额 粒 则 来 源 于 机 动车 和 发 电厂 的 燃料 燃烧 过 程 ， 包 
括 匹 机 碳化 物 和 有 机 碳化 物 、 金 属 化 合 物 、 硫 化 物 
和 和 氮 化 物 。 有 些 细 颗 粒 以 原始 排放 物 的 形式 存在 ， 
但 许多 是 原始 气态 排出 物 经 化 学 或 光化学 和 物理 过 
程 衍 变 的 空气 颖 粒 物 。 细 颗粒 不 容易 沉积 【与 粗 颗 
粒 不 同 )， 因 此 可 在 空气 中 长 期 存在 。 超 细 颗 粒 主 
要 为 燃烧 过 程 的 排放 物 ， 也 可 以 通过 大 气 中 易 挥 发 
性 有 机 物 经 过 氧化 形成 不 易 挥 发 的 含 氧 物质 。 超 微 
颗粒 容易 结 块 ， 可 生成 更 稳定 的 细 颗 粒 【有 时 候 为 
堆积 在 一 起 的 形式 )。 细 颗粒 通常 堆积 成 10 4-50 $8 
FR. (PM) 的 颗粒 小 体 。 超 微粒 子 则 很 少 形成 这 样 
的 小 体 ， 但 它们 占 颗 粒 物 数量 的 绝 大 部 分 ， 有 时 可 


表 24-1 美国 环境 空气 质量 标准 (2006 年 ) 


150 pg/m” (24 hr) 
65 ug/m' (24 hr) 


50 ug/m* (每 年 ) 

15 pg/m’ (IFE) 

0.08 ppm (8 hr) 

0.053 ppm (每 年 ) 
0.14 ppm (24 hr) 0.03 ppm (每 年 ) 
35 ppm (1 hr) 9 ppm (8 hr) 

“ 错 排 不 在 这 个 名 单 中 ， 因 为 它 不 是 在 本 章 讨论 。 


0.12 ppm (1 hr) 


以 超过 10*/em* ， 而 且 有 一 个 非常 大 表面 积 (RM 
起 来 )， 这 一 特性 可 能 决定 了 它们 在 生物 学 和 物理 
体系 中 的 高 反应 性 。 颗 粒 物 直径 的 减 小 也 可 降低 吞 
EER PE A, ee TRE CETTE 
到 呼吸 道 表 面 后 渗入 到 其 他 细胞 中 。 

对 每 日 空气 中 PM 浓度 变化 与 每 日 非 外 伤 性 
死亡 率 统 计 和 发 病 率 指数 之 间 的 短期 时 间 序 列 分 析 
表明 ， 在 老年 人 有 显著 相关 性 。 老 年 人 的 死亡 病因 
为 心血 管 疾病 (包括 急性 心肌 梗死 ) 和 呼吸 系统 疾 
病 。 已 观察 到 不 同年 龄 组 的 发 病 率 分 布 状况 ， 主 要 
是 呼吸 系统 疾病 。 目 前 已 有 几 种 学 说 解释 颗粒 物 对 
健康 的 影响 。 这 些 学 说 并 不 相互 排斥 。 

L 吸入 有 机 化 合 物 和 金属 在 肺 内 产生 各 种 反 

应 性 氧化 物 ， 导 致 氧化 应 激 反 应 ， 进 而 产 
生 对 全 身 和 局 部 的 影响 。 

2. 生物 物质 (如 内 毒素 ) 可 作用 于 高 亲和力 
受 体 (如 Toll 样 受 体 ) 而 激活 先天 性 免疫 
系统 并 增强 对 其 他 吸入 物质 的 反应 性 。 

3. 超 微粒 子 本 身 可 以 诱发 氧化 应 激 导 致 炎症 
和 增殖 效应 。 

4. Wo (FPS AL) 可 通过 上 皮 并 进 
入 血管 系统 。 

上 述 发 病 机 制 都 有 文献 发 表 的 证 据 支 持 ， 而 裸 

露 的 颗粒 物 直接 进入 到 血液 系统 尚未 得 到 证 实 。 

随 着 对 空气 颗粒 物 的 成 分 的 研究 技术 进一步 提 
高 ， 观 测 研究 已 经 能 够 评估 这 些 成 分 与 影响 健康 的 
不 良 作 用 之 间 的 即刻 相关 性 。 颗 粒 分 级 研究 提示 ， 
细 上 颗粒 物 (PM::) 较 重要 ， 但 也 有 一 些 研究 提出 了 
不 同 的 观点 ， 认 为 不 能 排除 粗 颗粒 物 的 作用 。 

确定 引起 急性 和 亚 急 性 健康 效应 的 空气 颗粒 物 
的 成 分 及 其 发 病 机 制 ， 对 于 为 报告 的 污染 事件 的 相 
关 性 和 毒性 成 分 (及 其 前 体 ) 提供 生物 学 证 据 非常 
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重要 ， 可 以 帮助 我 们 更 有 效 地 监测 及 处 理 。 确 定 颗 
粒 物 成 分 及 其 发 病 机 制 还 有 助 于 我 们 找到 对 该 成 分 
敏感 的 个 体 及 预防 方法 。 与 臭氧 不 同 ， 室 内 颗粒 物 
浓度 大 大 低 于 室外 空气 中 的 浓度 ， 因 此 避免 接触 室 
外 空气 是 一 种 有 效 措施 ， 但 室外 颗粒 物 可 渗透 并 存 
留 在 室内 。 


RK 


臭氧 是 可 对 人 类 健康 产生 重大 影响 的 第 二 大 污 
染 物 。20 世纪 40 年 代 在 阳光 充足 的 加 利 福 尼 亚 州 
洛杉矶 市 ， 臭 氧 首次 被 确定 为 一 种 光化学 污染 (RE) 
的 气体 组 成 成 分 。 这 种 气体 是 在 对 流 层 中 形成 的 几 
种 光化学 氧化 剂 之 一 ， 是 在 挥发 性 有 机 化 合 物 存在 
的 情况 下 通过 太阳 辐射 作用 于 二 氧化 氮 (NO:) 而 
形成 的 二 次 污染 物 。 对 流 层 的 臭氧 污染 应 与 平流 层 
中 存在 的 臭氧 区 别 开 ， 因 为 在 平流 层 中 的 臭氧 可 以 
防止 有 害 的 紫外 线 辆 射 到 地 球 表面 ， 然 而 ， 地 球 表 
面 存 在 的 臭氧 不 仅 对 人 类 健康 有 害 ， 对 农作物 及 其 
他 物质 也 有 害 。 

臭氧 污染 在 春 末 至 秋 初 之 间 较 严重 ， 浓 度 在 一 
天 中 上 午 中 间 时 段 开 始 升 高 ， 随 后 数 小 时 急速 上 升 
至 傍晚 达到 高 峰 ， 夜 间 下 降 。 奥 氧 浓度 用 ppm 或 
bg/m” (1ppm-2000ug/m') 表示 。 由 于 合成 臭氧 的 
前 体 ( 即 NO, 和 有 机 化 合 物 ) 与 其 他 污染 物 如 颗粒 
物 和 SO, 有 着 共同 的 来 源 ， 因 此 这 些 污染 物 的 浓度 
彼此 间 常 常 存在 相关 性 。 

臭氧 在 人 类 肺泡 上 皮层 的 流动 脂 质 中 可 产生 
臭氧 化 和 过 氧化 作用 。 食 物 中 补充 的 抗 氧 化 剂 有 保 
护 作 用 ， 可 防止 臭氧 所 致 的 急性 肺 功能 减退 ， 但 显 
然 不 能 减轻 伴 发 的 炎症 反应 。 通 气 增多 (如 锻炼 )、 
接触 时 间 延 长 及 臭氧 的 浓度 增高 都 会 加 重 其 对 健康 
的 影响 。 其 表现 包括 深 吸 气 时 胸骨 后 胸痛 加 重 、 吸 
气量 减少 、 支 气管 对 特定 过 敏 原 及 醛 甲 胆 碱 或 组 胺 
反应 性 增高 、 黏 膜 消除 率 改 变 以 及 出 现 中 性 粒 细胞 
性 气 道 炎症 。 当 停止 接触 臭氧 后 这 些 状况 会 或 多 或 
少 迅 速 减轻 。 反 复 接触 湛 氧 是 否 会 产生 不 可 逆 的 改 
变 还 不 清楚 。 但 每 天 连续 接触 中 氧 可 产生 显著 的 初 
期 肺 功能 减弱 及 临床 症状 。 


BARK 


高 温 燃 烧 时 可 以 产生 NOx。 空 气 中 有 低 浓 度 的 
NO, 其 处 理 需 求 不 在 于 其 对 人 体 健 康 有 直 接 损害 ， 
而 在 于 其 是 臭氧 的 前 体 。 
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= vna 


由 于 1970 年 美国 颁布 的 《空气 清洁 法 》 以 将 
二 氧化 硫 纳 入 其 中 ， 美 国 空气 中 SO, 的 浓度 已 经 下 
降 ， 这 是 改进 燃料 质量 ( 含 硫 量 ) 的 直接 结果 。 但 
世界 其 他 地 区 (如 在 中 国 ,使 用 高 硫 煤 谈 饪 和 取暖 。) 
的 空气 中 仍 存在 高 浓度 的 二 氧化 硫 。 


一 氧化 碳 


一 氧化 碳 (CO) 是 碳 不 完全 燃烧 的 产物 。 汽 
车 行驶 过 程 中 可 产生 CO, CO Hy He E TERRIA 2S pl 
肉 、 室 内 维修 车 间 可 能 很 高 。《 美 国 大 气质 量 标准 》 
(NAAQS) 设置 了 CO 浓度 标准 ， 以 预防 血液 中 碳 
PL tin £r SEE HEE = 2.5%. RASA CO 的 浓度 
每 增加 7ppm， 相 当 于 血液 中 碳 氧 血红 蛋白 浓度 增 
高 1% (在 健康 非 吸烟 者 中 为 0.5% — 1%) 


临床 表现 


本 节 我 们 有 选择 地 讨论 单一 污染 物 的 标准 。 然 
而 ， 不 同 污染 物 之 间 的 相互 作用 及 其 与 其 他 环境 因 
X (主要 是 过 敏 原 ) 之 间 的 相互 作用 越 来 越 受 到 关 
注 。 


mM 


随 着 接触 空气 中 污染 颗粒 物 浓度 的 提高 ， 临 床 
EPR RSHEAR (BIAR, MBEAN) 的 发 生 率 
增多 ， 原 有 的 慢性 阻塞 性 肺病 (COPD)、 支 气管 炎 
和 野 喘 病情 加 重 而 住院 者 也 增多 。 大 气 中 颗粒 物 增 
多 也 与 呼吸 道 感染 增多 相关 。 一 些 研究 (并非 全 部 ) 
表明 ， 当 健康 志愿 者 可 控 性 吸 和 人 空气 颗粒 物 后 会 出 
现 肺 功能 轻 度 可 逆 性 下 降 和 支气管 肺泡 灌 洗 液 中 中 
性 粒 细 胞 轻 度 增多 。 这 种 接触 还 可 引起 轻 度 急性 外 
周 血 变化 ， 包 括 白细胞 计数 增高 和 C- 反应 蛋白 、 
纤维 蛋白 原 和 血 番 度 增高 。 流 行 病 学 研究 表明 ， 后 
两 者 可 能 与 冠状 动脉 血栓 事件 相关 。 每 日 因 心血 管 
疾病 的 住院 也 与 颗粒 物 浓度 有 关 。 据 报道 ， 急 性 心 
肌 梗 死 事 件 在 颗粒 物 浓度 升 高 2 小 时 内 开始 增加 并 
可 持续 24 小 时 。 


RA 


暴露 于 低 浓度 臭氧 中 1 小 时 也 可 发 生 中 性 粒 细 
胞 性 气 道 炎症 〈 可 持续 24 小 时 )， 即 使 不 出 现 呼吸 


道 症状 或 肺 功能 降低 。 健 康 的 运动 志愿 者 持续 暴露 
于 浓度 低 于 0.08ppm 的 臭氧 环境 中 可 引起 肺 功 能 的 
变化 〈 吸 气量 下 降 和 非特 异性 气 道 反应 性 增强 ) 并 
出 现 气 道 炎症 表现 。 肺 功能 对 于 吸入 某 种 既定 剂量 
的 臭氧 的 反应 性 ， 随 着 年 龄 增长 而 下 降 ， 并 可 能 随 
抗 氧化 状态 及 低 体 质 指数 降低 而 下 降 。 但 个 体 反应 
之 间 有 明显 差别 的 原因 仍 不 清楚 。 遗 传 多 态 性 可 能 
起 一 定 作用 。 大 气 中 日 平均 臭氧 法 度 > 0.02ppm 可 
使 呼吸 系统 疾病 日 住院 患者 增多 ， 浓 度 > 0.05ppm 
时 呼吸 系统 症状 增多 ， 不 能 坚持 上 学 和 工作 、 需 要 
急诊 和 就 医 及 服用 药物 者 。 近 期 调查 发 现 ， 随 着 环 


“7 境 中 臭氧 增加 ， 死 亡 率 也 增加 。 


虽然 没有 证 据 表 明 吸 入 臭氧 会 诱发 特 应 性 状态 
或 哮喘 ， 但 已 明确 诊断 哮喘 的 患者 其 症状 会 明显 加 
重 。 专 家 小 组 的 研究 表明 ， 哮 喘 儿 童 吸入 低 浓 度 自 
氧 后 会 出 现 呼吸 系统 症状 ， 增 加 支气管 扩张 剂 用 量 ， 
其 后 一 天 住院 可 能 性 也 增加 。 


和 所 化 乞 类 和 二 和 氧化 硫 


在 其 露 于 氧化 氮 类 和 二 氧化 硫 的 急性 效应 方 
面 ， 对 健康 受 试 者 的 研究 表明 ， 只 有 它们 的 浓度 远 
高 于 以 前 观察 到 的 户外 环境 浓度 时 ， 才 出 现 肺 功能 
降低 和 气 道 反应 性 增加 。 但 是 ， 哮 哺 患 者 更 容易 受 
氧化 氮 类 和 二 氧化 硫 的 影响 而 发 生气 道 痉 率 。 二 
氧化 硫 的 影响 与 运动 诱发 的 支气管 痉挛 有 许多 相似 
性 ， 而 且 在 浓度 低 于 0.25ppm 时 即 可 诱发 气 道 痉 挛 
的 症状 。 


RAK 


一 氧化 碳 对 健康 的 影响 是 由 一 氧化 碳 与 血红 
蛋白 的 亲和力 《是 氧 与 血红 蛋白 的 亲和力 的 200 ~ 
250 倍 ) 决定 的 。 暴 露 于 高 浓度 一 氧化 碳 时 会 迅速 
吸入 并 引起 急性 中 毒 ， 但 此 类 事件 在 户外 几乎 不 可 
能 发 生 。 碳 氧 血红 蛋白 水 平 在 2% — 4% Bb BY HERR 
短 时 间 内 诱发 运动 型 心绞痛 ， 如 果 浓 度 进一步 升 敲 
则 可 引起 冠 心病 患者 异 位 波动 增多 。 几 项 研究 显示 ， 
接触 一 氧化 碳 与 心律 失常 和 因 心 脏 病 住院 及 死亡 相 
关 ， 但 环境 空气 中 一 氧化 碳 的 水 平 应 被 视 为 其 他 污 
染 物 的 标志 而 非 直接 作用 。 


诊断 方法 
室 气 污染 相关 的 临床 事件 很 难 与 这 些 事件 的 更 


图 24-1 基于 臭氧 和 颗粒 物 水 平 的 空气 质量 污染 指数 。 
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Adapted from U.S. Environmental Protection Agency at http://epa.gov/airnow. 
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常见 的 原因 区 别 。 因 此 ， 临 床 医生 必须 寻找 证 据 证 
明定 状 (或 病理 生理 变化 ) 的 发 生 与 接触 高 浓度 污 
染 空气 之 间 的 关系 ， 特 别 是 在 那些 易 感 个 体 。 从 美 
国 环保 局 网 站 AIRNOW 可 以 得 到 某 一 地 区 的 每 日 
平均 污染 物 水 平 。 


管理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


针对 污染 空气 对 呼吸 系统 的 负面 影响 的 治疗 包 
括 限制 户外 活动 (尤其 是 臭氧 污染 ) 和 治疗 加 重 的 
哮喘 及 COPD。 后 者 包括 应 用 支气管 舒张 剂 、 吸 人 
或 全 身 应 用 皮质 类 固 醇 和 吸 氧 治疗 。 

对 于 COPD 加 重 期 患者 , 常 经 验 性 给 予 抗生素 、 
糖 皮质 类 固 醇 和 支气管 舒张 剂 。 针 对 污染 所 致 疾病 
可 能 有 特效 的 药物 的 化 学 预防 和 治疗 效果 ， 如 非 区 
体 类 抗 炎 药 (减少 吸 和 人 臭氧 所 致 肺 吸 气 量 下 降 )、 
E& 4459.8 RI Omalizumab 或 抗 氧化 剂 ， 尚 未 进 
行 充分 评估 。 除 哮喘 和 COPD 患者 外 ， 糖 尿 病 和 和 冠 
心病 患者 均 有 可 能 通过 遵循 美国 环保 局 AIRNOW 
网 站 的 空气 指数 包含 的 建议 获 益 (图 24-1)。 以 下 
方法 可 减少 颗粒 物 暴露 ; 


e 避免 居住 在 空气 质量 经 常 超过 美国 环保 局 规 


定 标准 的 地 区 

e 在 臭氧 和 颗粒 物 超 标的 日 子 ， 尽 量 减 少 体力 
活动 

e 3t ESE PS HIE 


e 当 环 境 中 有 野火 时 ， 推 迟 活 动 (如 美国 西部 ) 

e 避免 使 用 木柴 炉 、 壁 妨 和 煤油 炉 

e RRRS EROR ERE RU SECRETS S (如 使 
His ét S FA) ASE) 

e 在 出 游 之 前 通过 互联 网 咨询 美国 各 地 的 情况 

e 避免 前 往 国外 高 污染 的 地 区 旅游 


美国 联邦 和 州立 机 构 通过 监测 空气 质量 、 制 定 
空气 质量 标准 、 管 制 污染 物 的 排放 来 控制 空气 污染 ， 
试图 预防 空气 污染 对 健康 的 损害 。 建 议 个 人 避免 接 
触 污染 空气 。 未 来 的 努力 方向 包括 确定 敏感 个 体 { 包 
括 确定 遗传 易 感 性 )。 可 为 这 些 人 提供 包括 增加 抗 
氧化 能 力 在 内 的 化 学 预防 。 


( 王 x 译 ÄR ER) 
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引言 


高 血压 是 心血 管 疾病 的 主要 危险 因素 ( 图 25-1 )。 许 多 大 规模 的 前 瞻 性 临床 资料 显示 ， 高 血压 具有 五 
个 方面 的 影响 ， 所 有 这 些 影 响 均 与 高 血压 相关 的 发 病 率 和 死亡 率 密切 关系 。 第 一 ， 高 血压 可 促进 动脉 粥 样 
硬化 , 使 心血 管事 件 的 危险 性 增加 2 ~ 3 倍 。 第 二 , 收缩 压 和 舒张 压 水 平 与 心血 管事 件 呈 连续 的 、 等 级 相关 ， 
二 者 有 协同 作用 。 对 于 50 岁 及 以 上 的 老年 人 , 作为 心血 答 危 险 因 素 , 收缩 压 升 高 较 舒 张 压 升 高 更 为 重要 ( 图 
25-2; 见 图 25-1)。 第 三 ， 从 115/75mmHg 开始 ， 血 压 每 增加 20/10mmHg,， 心 血管 疾病 风险 就 增加 2 倍 。 
在 70 ~ 110mmHg 之 间 ， 舒 张 压 持续 降低 5mmHg, WEE PHAR RSD FE 40%， 冠 心病 的 发 病 率 
至 少 下 降 21%。 第 四 ， 高 血压 与 动脉 粥 样 硬化 的 危险 因素 有 关 且 互 为 因果 。 动 脉 粥 样 硬化 的 危险 因素 包括 ; 
血脂 异常 、 糖 耐量 异常 、 高 胰岛 素 血 症 和 肥胖 。 第 五 ， 高 血压 与 其 他 心血 管 危险 因素 以 对 积 而 非 相 加 的 方 
式 增加 心血 管事 件 的 危险 。 

在 中 老年 患者 ， 药 物 治疗 高 血压 可 降低 卒中 和 冠 心病 的 发 病 宁 及 心血 管 疾病 的 死亡 率 (A 25-3) 治 
疗 高 血压 的 随机 临床 试验 结果 表明 ， 血 压 降低 可 以 分 别 使 卒中 、 心 肌 梗 死 和 心力 衰竭 的 平均 发 病 率 降低 
35% ~ 40%, 20% ~ 25 名 和 50 名 。 在 一 定 程度 上 ， 这 些 试验 低估 了 血压 控制 对 心血 管 的 益处 ， 因 为 一 些 
分 入 活性 药物 组 的 患者 终止 了 服药 ， 而 另 一 些 分 入 安慰 剂 组 的 患者 服用 了 抗 高 血压 药物 。 此 外 ， 治 疗 的 平 
均 时 间 只 有 5 年 ， 大 多 数 患 者 是 心血 管 疾病 风险 低 的 患者 。 

最 近 的 临床 试验 着 重 于 不 同 的 抗 高 血压 药物 或 联合 用 药 的 面对面 的 直接 比较 ， 以 确定 某 些 降 压 药物 是 
否 具有 降 压 以 外 的 益处 ， 特 别 是 对 于 有 心血 管 疾病 风险 因素 的 老年 患者 。 著 莱 分 析 表 明 ， 降 低 高 血压 患者 
的 心血 管 疾病 的 发 病 率 和 死亡 率 的 最 重要 的 影响 因素 是 血压 下 降 的 程度 而 不 是 用 于 降 压 的 药物 品种 或 类 别 ， 
这 一 点 在 预料 之 中 。 然 而 , 后 来 的 研究 提示 , 一 些 患 者 具有 使 用 某 些 特殊 种 类 药物 的 强 适应 证 。 有 证 据 表 明 ， 
接受 B- 受 体 阻 灌 剂 预防 老年 高 血压 患者 心血 管 疾病 的 效果 不 如 其 他 药物 。 


高 血压 的 定义 


血压 是 连续 变量 ， 因 而 将 任何 水 平 的 血压 定 为 
高 血压 都 是 武断 的 ， 然 而 ， 临 床 医生 早已 提出 了 可 
行 的 高 血压 定义 以 指导 治疗 。 理 论 上 这 一 标准 是 依 
据 测 得 的 血压 值 确 定 的 ， 即 当 血 压 高 于 此 值 时 给 予 
药物 治疗 而 得 到 的 减少 心血 管 病危 险 的 益处 大 于 治 
疗 带 来 的 风险 及 不 便 。 美 国 预防 、 检 测 、 评 估 和 治 
疗 高 血压 国联 合 委员 会 第 七 次 会 议 (JNC VM) 报告 
推荐 了 的 成 年 人 的 血压 分 期 ， 如 表 25-1 所 示 。 对 


比 以 前 JNC WT 推荐 的 血 不 分 期 ， 血 压 在 120/80 ~ 
139/89mmHg 的 个 体 因 为 有 发 展 为 高 血压 的 高 风险 ， 
现在 被 列 为 高 血压 前 期 。 患 者 和 临床 医生 都 应 该 意 
识 到 这 一 点 以 确保 随 诊 及 改变 生活 方式 。 一 些 观察 
性 研究 显示 ， 高 血压 前 期 个 体 的 心血 管 疾病 发 病 率 
高 ， 并 且 已 证 实 抗 高 血压 药物 治疗 甚或 改变 生活 方 
式 可 使 这 些 人 的 发 病 率 下 降 。 

其 他 组 织 提出 的 建议 相似 但 略 有 不 同 。 英 国 
高 血压 协会 和 欧洲 高 血压 协会 将 收缩 压 为 130 一 
139mmHg、 和 舒张 压 为 80 一 89mmHg 分 类 为 正常 上 
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图 25-1 高 血压 引发 的 心血 管 疾病 。 


A, Adapted from Kannel WB; Blood pressure as a cardiovascular risk factor. JAMA 275:1571-1576, 1996. B, Adapted from 
MacMahon S, Peto R, Cutler S, et al: Blood pressure, stroke, and coronary heart disease: Part |. Lancet 335:765-774, 1990, 
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血压 水 平 与 心血 管事 件 是 连续 性 、 等 级 相关 的 ， 二 者 有 协同 作用 
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限 血压 。 但 这 两 个 协会 都 建议 ， 有 正常 上 限 血压 值 
的 患者 应 该 改变 生活 方式 。 美 国 高 血压 协会 的 健康 
指南 建议 ， 在 合并 有 和 肾病、 糖尿 病 的 高 血压 患者 ， 
用 药物 将 其 血压 降 至 130/80mmHg 以 下 可 使 其 受益 。 
欧洲 的 高 血压 指南 建议 ， 在 伴 有 心脏 疾病 的 高 血压 
患者 ， 其 血压 也 应 低 于 130/80mmHg。 


流行 病 学 


在 世界 范围 内 ， 高 血压 仍 是 影响 人 类 健康 的 主 
要 疾病 之 一 。 在 世界 范围 内 高 血压 患者 人 数 高 达 十 
亿 ， 每 年 因 高 血压 死亡 的 人 数 大 约 为 七 百 万 。 在 发 
达 国 家 ， 高 血压 的 发 病 率 较 高 ， 在 发 展 中 国家 ， 由 
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图 25-2 ”以 收缩 压 水 平 作为 心血 管事 件 危险 因素 : Framingham 研 究 65 ~ 95 岁 人 群 随访 30 年 的 结果 。 
Adapted from Wilson WF, Kannel WB. In Laragh JH, Brenner BT (eds): Hypertension, 2nd ed. New York, Raven Press, 
1995, p 101, 
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H25-3 抗 高 血压 治疗 对 卒中 、 冠 状 动脉 疾病 、 总 心血 管 死亡 和 其 他 所 有 原因 的 死亡 的 影响 "。 
Adapted from Cutler J, et al. Public issues in hypertension control: What has been leamed from clinical trials? In Laragh JH, 
Brenner BT (eds): Hypertension, 2nd ed. New York, Raven Press, 1995. 
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Data from the National High Blood Pressure Education Program; National Heart, Lung and Blood Institute; National Institutes of Health and 
the Department of Health and Human Services. 
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图 25-4 ”按照 性 别 、 民 族 、 种 族 估 测 的 1999 一 2000 年 美国 成 人 高 血压 患 病 情况 。 
Reprinted with permission from Fields LE, Burt VL, Cutler JA, et al: The burden of adult hypertension in the United States 
1999 to 2000: A rising tide. Hypertension 44:398-404, 2004. 
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于 寿命 延长 、 肥 胖 和 饮食 习惯 改变 ， 高 血压 的 发 病 
率 也 在 迅速 增长 。 在 美国 ， 即 使 是 55 岁 时 血压 值 
正常 的 个 体 ， 未 来 发 生 高 血压 的 风险 也 高 达 90%。 
据 世 界 卫 生 组 织 统计 ， 非 理想 血压 是 世界 各 国 死亡 
的 首要 原因 。 在 发 达 国 家 中 ， 高 血压 是 最 常见 的 可 
预防 的 死亡 原因 。 

美国 全 国 健康 和 营养 调查 (NHANES) 确定 了 
1976—2004 年 间 美 国 18 一 76 岁 人 群 中 高 血压 的 发 
病 特 征 。 基 于 直接 测量 血压 或 被 调查 者 报告 的 抗 高 
血压 药物 服用 情况 ， 调 查 结 果 是 : 美国 高 血压 患 病 
率 为 29.3%。 调 查 发 现 ， 美 国 男 性 高 血压 患者 为 3 
千 万 人 ， 女 性 高 血压 患者 为 3 千 5 百 万 人 。 这 一 阶 
段 高 血压 患者 对 自己 患 病 的 知晓 率 、 治 疗 率 及 控制 
率 如 表 25-2。2003 一 2004 年 ， 美 国 高 血压 的 患者 
知晓 率 达 76%， 治 疗 率 达 65 免 ， 控 制 率 (EPE < 
140/90mmHg) 达 37%。 近 年 来 ， 这些 指 标 在 不 同 
性 别 、 不 同年 龄 和 不 同 种 族人 群 中 均 不 断 改 善 ， 但 
在 服药 的 患者 中 只 有 57% 的 患者 血压 得 到 了 控制 。 
在 西方 其 他 国家 ， 如 加 拿 大 和 英国 ， 高 血压 的 控制 
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率 低 ， 在 发 展 中 国家 ， 高 血压 的 控制 率 < 10%， 考 
虑 到 目前 已 有 各 种 有 效 的 控制 高 血压 的 药物 并 已 向 
大 众 和 医生 进行 了 有 关 高 血压 危险 性 的 宣教 ， 这 一 
数字 实在 令 人 失望 。 因 此 高 血压 在 世界 各 地 都 是 主 
要 公共 健康 问题 和 主要 心血 管 疾 病 的 高 发 危险 因 
素 ， 其 预防 和 治疗 应 当 放 在 优先 位 置 。 


病因 和 发 病 机 制 


高 血压 是 一 种 主要 由 于 周围 血管 阻力 增加 引起 
的 血压 调节 紊乱 。 昌 然 心 输出 量 增 加 也 是 发 生 高 血 
压 的 病因 ， 但 大 多 数 原 发 性 高 血压 患者 心 输出 量 正 
常 。 这 种 矛盾 现象 可 以 用 自身 调节 机 制 来 解释 ， 即 
心 输出 量 增加 导致 周围 血管 阻力 持续 升 高 ， 但 周转 
血管 压力 增高 又 可 使 心 输出 量 恢复 正常 。 图 25-5 列 
出 了 可 能 引起 高 血压 的 各 种 机 制 。 

AR - 血管 紧张 素 系 统 活 性 异常 、 肾 排 钠 减 少 
以 及 交感 神经 系统 活性 增加 ， 单 一 或 联合 作用 可 能 
都 参与 了 所 有 类 型 的 高 血压 的 发 生发 展 。 高 血压 既 


表 25-2 美国 成 人 高 血压 患者 的 知晓 率 、 治 疗 率 及 控制 率 趋势 
美国 健康 和 营养 调查 | % ) 
1991 一 1994 
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此 组 数据 来 源 于 18 一 74 V, R= 140mmHg IEKE = mmHg 的 人 群 。 控 制 的 定义 是 收缩 压 < 140mmHeg HAFIKI < 90mmHg. 
Modified from The sixth report of the Joint National Committee on Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure. 
Arch Intern Med 157:2413-2446, 1997. Recent data are from Hypertension 49:69-75, 2007. 


图 25-5 参与 控制 血压 的 因素 。 


Reprinted with permission Kaplan NM, Kaplan's Clinical Hypertension. 8th ed. Philadelphia, Lippincott, Williams & 


Wilkins, 2002. 
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AAR, LAMAR, sc way HMA, 
肥胖 和 应 急 。 无 论 什 么 病因 导致 肾 排 钠 降 低 都 可 使 
血 容量 增加 ， 从 而 导致 血压 持续 升 高 。 

许多 老年 高 血压 患者 是 单纯 收缩 期 高 血压 一 一 
MCI 140mmHg， 而 舒张 压 正 常 。 单 纯 收缩 期 
高 血压 与 大 动脉 硬化 、 收 缩 期 脉搏 波 速度 增加 使 收 
缩 压 升 高 以 及 心脏 做 功 增加 的 同时 冠状 动脉 灌注 减 
VAX (图 25-6)。 


临床 表现 
大 多 数 患 者 早期 没有 血压 升 高 引起 的 症状 。 在 


无 症状 阶段 发 现 并 治疗 高 血压 非常 重要 ， 因 为 当 血 
压 长 期 升 高 至 出 现 临床 症状 时 ， 高 血压 性 心脏 病 、 


高 血压 = 心 输出 量 增 加 。 和 [或 ) 
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血压 = 心 给 出 量 x 外 周 血管 阻力 






外 周 血 管 阻力 增加 


自主 调节 


主动 脉 和 周 用 血管 动脉 嘲 样 硬化 、 脑 血管 病 以 及 肾 
功能 不 全 可 能 已 经 发 生 。 高 血压 引起 的 心脏 临床 表 
现 是 由 于 心脏 后 负荷 增加 导致 的 心脏 肥厚 效应 和 高 
血压 加 速 冠 状 动脉 粥 样 硬化 导致 的 。 左 室 肥 厚 是 心 
血管 疾病 发 病 和 死亡 的 独立 危险 因素 。 大 多 数 高 血 
压 患 者 的 左 室 肥 厚 是 向 心性 肥厚 一 一 室 壁 厚度 相对 
于 心室 腔 增 加 。 此 外 ， 心 肌纤维 化 ， 部 分 是 由 血管 
RM TL UNE TTA a HC Co EMT 
性 下 降 和 舒张 功能 不 全 ， 也 可 能 导致 充血 性 心力 误 
竭 ， 尽 管 收缩 功能 正常 。 血 压 持 续 升 高 ， 最 终 可 导 
致 左 心室 失 代 偿 和 心 输 出 量 下 降 。 高 血压 是 冠状 动 
脉 疾病 的 独立 危险 因素 。 冠 状 动脉 事件 的 发 生 与 收 
缩 压 或 舒张 压 升 高 的 水 平成 正比 。 左 室 肥厚 和 进行 
性 动脉 硬化 这 两 种 效应 联合 会 极 大 地 增加 高 血压 患 
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图 25-6 ” 波 反射 和 单纯 收编 期 高 血压 。 
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者 发 生 充血 性 心力 衰竭 和 心血 管 死亡 的 危险 性 (图 
25-7)。 

近 半 数 高 血压 和 心 功能 不 全 患者 的 左 室 射 血 分 
数 正常 。 通 常 ， 这 些 患者 有 长 期 的 高 血压 和 左 室 肥 
厚 ， 并 且 他 们 的 症状 是 由 舒张 功能 障碍 所 致 。 与 有 
心 功能 不 全 且 射 血 分 数 降低 的 患者 相 比 ， 每 张 性 心 
功能 不 全 的 患者 年 龄 偏 大 ， 多 见于 女性 和 高 血压 串 
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者 。 昌 然 舒 张 性 心 功能 不 全 的 死亡 率 较 低 ， 但 它 是 
发 病 和 住院 的 主要 因素 。 

偶尔 ， 无 症状 性 高 血压 可 进展 为 恶性 或 急 进 性 
高 血压 。 这 种 综合 征 的 特征 是 : 收缩 压 和 舒张 压 明 
显 升 高 、 严 重 的 视网膜 病变 、 和 蛋白 尿 、 镜 下 血尿 、 
肾 功 能 的 损伤 以 及 巾 增生 性 动脉 内 膜 炎 和 小 动脉 、 
微 动脉 的 纤维 样 坏死 所 致 的 各 种 症状 。 


图 25-7 高 血压 忠 者 充血 性 心力 衰 端 的 发 生发 展 。 
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CHF; 充血 性 心力 衰竭 ，LV; EOE: LVH: 左 心室 肥厚 ，MI 心 肌 梗死 ， 
Adapted from Vasan RS, Levy D: The role of hypertension in the pathogenesis of heart failure. A clinical mechanistic 


Overview. Arch Intern Med 156:1789-1796, 1996. 
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鉴别 诊断 


大 约 95% 的 动脉 血压 升 高 患者 为 原 发 性 高 血 
压 。 在 众多 这 类 高 血压 患者 中 ， 肥 胖 是 一 病因 。 阻 
寨 性 睡眠 性 呼吸 暂停 常 与 肥胖 和 高 血压 相关 ， 但 还 
需要 确切 的 证 据 证 明 ， 即 适当 的 治疗 可 使 血压 持续 
下 降 。 其 余 的 $% 的 动脉 血压 升 高 患者 为 继 发 性 高 
血压 (图 25-8)。 继 发 高 血压 的 发 病 率 在 老年 人 和 
青少年 中 较 高 。 虽 然 继 发 性 高 血压 患者 人 数 相对 较 
少 ， 但 确定 这 些 患 者 非常 重要 ， 因 为 这 些 患者 的 高 
血压 常 可 以 通过 介入 疗法 、 特 殊 药 物 治疗 或 停 用 导 
致 高 血压 的 药物 而 治愈 或 改善 。 

应 通过 询问 病史 、 体 格 检查 和 实验 室 检 查 可 确 
定 高 血压 的 病因 。 当 原 发 性 高 血压 症状 不 典型 时 ， 
或 当初 始 评估 提示 可 确认 的 病因 时 ( 框 25-1)， 应 
针对 继 发 性 高 血压 的 病因 进行 进一步 评估 。 用 于 评 
估 及 发 行 高 血压 的 特殊 病因 的 诊断 性 方法 在 第 26 
章 和 第 27 章 讨论 。 


诊断 方法 
高 血压 患者 的 初始 评估 包括 下 列 步 又 : 


e 证 实 血压 增高 
© 明确 是 否 有 靶 器 官 损害 及 其 损害 程度 


亚 心 床 左 室 功 能 障碍 


明显 的 CHF 


© 确定 心血 管 疾 病 的 危险 因素 和 对 预后 和 治疗 

有 影响 的 伴 发 疾病 

。 排除 或 确定 引起 血压 升 高 的 病因 

以 上 这 些 目标 可 以 通过 详细 询问 病史 、 全 面体 
格 检 查 和 选 拌 性 实验 室 检查 来 实现 。 

全 面 的 病史 询问 是 必 不 可 少 的 ， 应 该 包括 以 下 
AS: 

o 血压 升 高 的 持续 时 间 及 严重 程度 和 先前 用 药 

治疗 的 效果 

e 目前 是 否 有 糖尿 病 及 高 胆固醇 血 症 ， 是 否 吸 

烟 ， 是 否 有 其 他 心血 管 疾病 危险 因素 

。 是 否 有 靶 器 官 损害 病史 及 其 症状 ， 包括 冠状 

动脉 性 心脏 病 和 心力 衰竭 、 脑 血管 疾病 、 周 

用 血管 性 疾病 和 肾 疾 病 

e 提示 确定 高 血压 病因 的 症状 

。 是 否 使 用 了 引起 血压 升 高 的 药品 和 其 他 物质 

e 影响 血压 控制 的 生活 因素 ， 如 节食 、 休 闲 时 

间 体 育 活动 及 体重 增加 

e. 影响 抗 高 血压 药物 效果 的 社会 心理 及 周围 环 

境 因素 的 影响 ， 包 括 家 庭 支持 、 收 入 和 教育 

水 平 

e 是否 有 高 血压 或 心血 管 疾病 家 族 史 

体格 检查 应 着 重 于 确定 血压 水 平 ， 寻 找 革 器官 
损害 的 证 据 或 可 识别 的 高 血压 的 病因 。 重 要 检查 应 
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高 血压 的 病因 。 
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框 25-1 考虑 针对 高 血压 的 可 识别 的 病原 进行 试验 的 指 征 


a 高 血压 发 作 年 龄 之 20 岁 或 > 50 岁 
FERRE 

血清 肌 栈 浓度 >> 1. 5mg/dL 
心电图 示 左 室 肥 厚 
存在 次 要 原因 的 特征 


低 钾 血 症 
腹部 杂音 
血压 不 稳定 伴 心 动 过 速 、 发 汗 和 震 颜 
Pee RE 
2 对 一 般 有 效 治 疗 反 应 不 佳 


当 包括 以 下 几 方面 : 

e 认真 测量 血压 

e 测 量 身 高 和 体重 

e 进行 眼底 镜 检 查 以 发 现 高 血压 视网膜 病变 

e 检查 颈 部 ， 是 否 有 驱动 脉 杂音 ， 颈 静脉 压力 

是 否 升 高 ， 甲 状 腺 是 否 肿 大 

。 检查 心脏 ， 是 否 有 异常 搏动 ， 是 否 有 额外 心 

音 及 杂音 存在 

e 检查 腹部 ， 是 否 有 杂音 ， 肾 是 否 增 大 及 是 否 

有 其 他 肿 物 

e 检查 四 肢 ， 动 脉搏 动 是 否 减弱 ， 是 否 有 周围 

水 肿 

geo dE CE SC Re e DLE JE tf SURE URN 
和 其 他 心血 管 疾病 危险 因素 并 排除 可 识别 的 高 血压 
的 病因 。 这 些 检查 应 包括 以 下 方面 : 

e 全 血细胞 计数 

e 血清 钾 浓 度 、 血 肌 栈 、 促 甲状 腺 激素 、 空 腹 

血糖 、 高 密度 脂 蛋 白 和 总 胆固醇 

e。 尿 液 检查 ， 尿 液 中 是 否 有 血细胞 、 蛋 白质 ， 

尿 液 葡萄 糖 含量 ， 以 及 显微镜 下 检查 

。 心 电 图 检查 

探查 和 诊断 高 血压 始 于 精确 的 血压 测量 。 每 次 
就 诊 均 应 测量 血压 ， 并 根据 初始 血压 水 平 确定 随访 
时 间 。 使 用 精确 的 仪器 和 标准 的 技术 是 关键 。 对 于 
许多 患者 ， 家 中 监测 血压 有 助 于 确定 基线 血压 水 平 
及 评估 治疗 效果 。 与 诊室 血压 测量 相 比 ， 如 果 家 中 
血压 测量 使 用 可 靠 仪 器 、 应 用 系统 性 方法 且 记录 准 
确 ， 则 同样 可 以 与 心血 管事 件 高 度 关联 。 家 中 监测 
血压 有 助 于 确认 不 需要 额外 治疗 的 白 大 衣 性 高 血压 
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以 及 有 隐蔽 性 高 血压 而 危险 性 增加 的 患者 。 对 于 两 
次 就 诊 时 血压 值 差 异 大 、 疑 似 白 大 衣 性 高 血压 、 症 
状 提示 高 血压 发 作 或 抗 高 血压 药物 疗效 差 以 及 诊室 
和 家 中 血压 测量 值 差异 大 的 患者 ， 应 行 24 小 时 动 
态 血 压 监测 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 


治疗 高 血压 的 主要 目标 是 减少 心血 管 疾病 的 
发 病 和 死亡 。 某 种 程度 上 应 根据 心血 管事 件 的 绝对 
危险 遮 、 是 否 有 主要 的 心血 管 危险 因素 或 革 器 官 损 
害 确定 个 体 化 的 治疗 方案 。 有 糖尿 病 、 慢 性 肾病 或 
临床 心血 管 疾 病 的 患者 尤其 处 于 发 生 心 血管 事件 的 
高 风险 之 中 。 对 于 轻 度 血压 升 高 或 高 血压 前 期 的 患 
者 ， 应 考虑 药物 治疗 ， 治 疗 的 目标 是 使 血压 降 至 正 
T€ (Bl « 130/80mmHg)。 一 段 时 间 的 观察 和 生活 
方式 改变 可 能 对 低 风险 人 群 有 益 ， 如 果 监 测 数 月 中 
平均 收缩 压 > 140mmHg EFIKE > 90mmHg， 应 
使 用 药物 治疗 。JNC V 工 报告 推荐 的 治疗 方案 列 于 
表 25-3。 

改变 生活 方式 是 高 血压 治疗 中 的 重要 组 成 部 
分 。 对 于 高 血压 、 高 血压 前 期 和 明显 高 血压 家 族 史 
患者 ， 如 果 肥 胖 应 鼓励 他 们 减肥 ， 进 行 有 规律 的 
有 氧 运 动 ， 限 制 饮酒 ， 以 及 采取 健康 的 饮食 方式 。 
DASH (阻止 高 血压 的 饮食 方法 ) 饮食 计划 包含 丰 
富 的 水 果 、 蔬 菜 及 低 脂 、 低 饱和 脂肪 酸 饮 食 ， 对 许 
多 高 血压 患者 其 作用 与 服用 一 种 药物 的 效果 相同 。 
限制 饮食 中 铀 盐 报 入 还 可 获得 额外 收获。 这些 生活 
方式 的 改变 不 仅 可 以 降低 血压 ， 还 可 以 增强 抗 高 血 
压 药物 的 效果 ， 对 其 他 心血 管 疾 病危 险 因 素 也 可 产 
生 有 益 影响 。 戒 烟 能 进一步 降低 心血 管 危险 ， 应 该 
大 力 宣扬 。 

如 果 改 变 生 活 方式 不 能 使 血压 降低 到 期 望 水 
平 ， 则 应 当 用 药物 治疗 。 对 于 无 并 发 症 的 高 血压 患 
者 ， 理 想 的 初始 治疗 药物 仍 是 一 个 相当 有 争议 话 
i, MEME A RP]. p- 肾上腺 素 受 体 阻 沾 剂 、 血 
TF FI RFE A) {ACEI)、 血 管 紧张 素 受 体 
BEL (ARB) 和 钉 通 道 阻 沾 剂 均 可 作为 高 血压 
治疗 的 一 线 药物 。 唑 趴 类 利尿 剂 价格 便宜 ， 耐 受 性 
好 ，ALLHAT 及 其 他 比较 试验 提示 这 类 药物 预防 
卒中 和 心肌 梗死 的 疗效 与 其 他 新 药 相 同 。 与 ACEI, 
ARB 和 钙 离 子 通道 阻 滞 剂 相 比 ， 喀 嗪 类 利尿 剂 可 增 
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表 25-3 成 人 血压 分 类 和 治疗 


最 初 药物 治疗 
有 了 明显 症状 


收缩 压 ” FKE " 改变 生活 方式 ”无 明显 症状 
( mmHg ) ( mmHg ) 

«120 «80 鼓励 
120— 139 或 80 一 89 Æ 
140~ 159 或 90-~99 Æ 


无 抗 高 血压 药物 指 征 强制 用 药 : 
大 多 数 应 用 时 唆 类 利尿 剂 ， 也 可 ”强制 用 药 ; 
考虑 ACE-I, ARB, BB, 
CCB 或 联合 用 药 
Mieux Hl! Gump ”需要 时 其 他 抗 高 血压 药 
利尿 剂 和 ACE-1，ARB、BB 物 (利尿 剂 、ACE-I、 
.或 CCB ARB、BB、CCB) 


* 治疗 决定 于 最 高 的 血压 分 类 。 
最 初 的 联合 治疗 对 有 直立 性 低 血 奈 危险 的 如 者 应 小 心 。 





“对 于 有 慢性 肾病 或 精 尿 病 的 患者 ， 血 奈 的 治疗 目标 是 < 130/80mmHg. 
ACE-[ :血管 紧张 素 转换 了 酶 抑制 剂 ， ARB: 血管 紧张 素 受 体 阻 灌 剂 ,BB : BHAN. CCB: 钙 通 道 阻 滑 剂 。 
Data from the National High Blood Pressure Education Program: National Heart, Lung and Blood Institute; National Institutes of Health and 


the Department of Health and Human Services. 


nsi bx A AS LBS, ASCOT” 研究 再 次 证 实 了 以 
前 的 研究 结果 : B- 受 体 阻 潜 剂 在 预防 老年 人 心血 管 
事件 (尤其 是 卒中 .) 的 效果 不 如 其 他 药物 。 然 而 ， 
最 终 大 多 数 患 者 会 使 用 一 种 以 上 的 抗 高 血压 药物 ， 
而 且 将 血压 控制 在 理想 水 平 比 初始 选用 何 种 药物 更 
重要 。 在 许多 患者 ， 适 当 的 抗 高 血压 药 是 由 伴 发 疾 
病 决 定 的 。 表 25-4 列 出 了 特殊 特殊 情况 下 各 种 药物 
的 适用 证 及 禁 吕 证 。 

通常 ， 最 初 用 低 剂量 药物 治疗 以 最 大 限度 地 减 
轻 不 良 反应 。 根 据 患 者 的 反应 ， 首 选 药物 的 剂量 可 
以 逐渐 增加 ， 或 以 小 剂量 加 用 第 二 种 药物 。 许 多 专 
家 愿意 应 用 小 剂量 的 两 种 或 三 种 抗 高 血压 药物 ， 其 
目的 是 尽量 减轻 药物 剂量 - 依赖 性 不 良 反 应 。 其 他 
专家 愿意 连 渐 增加 单 药 剂量 ， 认 为 患者 对 单 药 治疗 
的 依从 性 好 于 多 药 治疗 。 目 前 随 着 许多 每 日 仅 需 服 
用 一 次 的 降 压 药物 的 出 现 ， 可 以 给 予 大 多 数 患者 每 
日 服用 一 次 药物 的 方法 ， 即 使 一 次 服药 可 包含 一 种 
以 上 的 抗 血压 药物 。 

2 期 高 血压 患者 应 以 两 种 药物 开始 治疗 。 联 合 
应 用 不 同 种 类 的 有 效 药物 可 以 获得 更 佳 治疗 效果 ， 


'ALLHAT : 抗 高 血压 和 降 血脂 治疗 预防 心 尽 病 发 作 试验 。 
“ASCOT ; Anglo-Scandanavian 心肝 结局 试验 。 


同时 可 以 最 大 限度 地 减轻 剂量 - 依赖 性 不 良 反 应 。 
利尿 剂 可 增强 B- SEAR LH A], ACEI 和 ARB 的 降 
压 作 用 。 其 他 有 效 的 联合 用 药 还 包括 : 二 氧 吡 啶 类 
钙 离 子 持 抗 剂 和 B- 受 体 阻 洁 剂 ， 或 钙 离 子 持 抗 剂 和 
ACEI 或 ARB。 作 用 时 间 持 续 24 小 时 的 长 效 制 剂 优 
于 短 效 制剂 ， 因 为 患者 的 依从 性 好 ， 如 前 面 所 述 ， 
而 且 长 效 药物 可 使 血压 在 24 小 时 内 得 到 平稳 控制 。 

血压 下 降 是 高 血压 患者 心血 管 疾 病危 险 降 低 的 
机 制 之 一 。 凋 脂 药 可 有 效 降低 高 血压 患者 心肌 梗死 
和 卒中 的 发 病 率 ， 这 一 作用 与 基线 胆 固 莅 水平 无 关 ， 
大 多 数 高 血压 患者 可 以 从 调 脂 药物 治疗 中 获 益 。 低 
剂量 阿司匹林 也 可 以 降低 心血 管事 件 的 风险 。 

预防 心血 管 疾病 发 病 和 死亡 的 目标 通常 可 通过 
逐渐 降低 血压 达到 并 可 为 持续 许多 年 。 偶 尔 ， 高 血 
压 危 象 可 发 生 ， 必 须 立即 降低 血压 。 高 血 太 危 象 的 
定义 是 : 由 于 血压 显著 绝对 升 高 或 以 前 血压 正常 的 
个 体 血压 突然 升 高 ， 伴 有 心血 管 或 神经 系统 急性 器 
官 功能 障碍 。 高 血压 危 象 的 初始 治疗 可 能 是 在 ICU 
病房 给 予 静脉 抗 高 血压 药物 (HE 25-2). 


避免 治疗 错误 


e 要 区 别 严 重 的 2 期 高 血 奈 和 高 血压 危 象 。 后 
者 必须 立即 降 压 ， 血 压 要 在 数 分 钟 或 数 小 时 
内 降 至 目标 值 ， 对 2 期 高 血压 患者 ， 可 在 数 


表 25-4 根据 共存 疾病 选择 降 压 药 


慢性 冠状 动脉 痰 病 


怀孕 
ADERE 


TI Eo M RECAEN TEH 

肝 功 障碍 

“相对 禁忌 证 。 

ACE: 血管 紧张 素 转 换 酵 ARB: MT RC RRA, 


日 内 降低 血压 ， 在 数 周 内 将 血压 逐渐 降 至 理 
想 水 平 。 

e 在 某 些 盐 敏 感 的 高 血压 患者 ， 如 非洲 裔 美国 
人 和 需要 联合 用 药 的 患者 ， 吵 暴 类 利尿 剂 可 
作为 一 线 抗 高 血压 药物 ， 除 非 这 些 患者 有 明 
WHITE ce ie. 

9 改变 生活 方式 应 作为 高 血压 治疗 的 第 一 步 ， 
即使 最 后 需要 药物 治疗 ， 也 应 继续 改变 生活 
方式 。 

e 在 药物 治疗 的 初期 ， 应 定期 监测 抗 高 血压 药 
物 对 患者 代谢 的 影响 。 

e 对 一 些 老年 人 和 疑 有 自主 调节 功能 失调 的 患 
者 ， 如 长 期 糖尿 病 患者 ， 应 检查 是 否 有 直立 
性 低 血 压 。 逐 步调 整 抗 高 血压 药物 以 避免 立 
位 时 血压 过 度 下 降 。 

e 治疗 单纯 性 收缩 期 高 血压 时 ， 应 以 小 剂量 开 
始 并 逐步 调整 抗 高 血压 药物 的 剂量 ， 即 低 剂 
haut. 

e Rar TK iiL HER < 65mmHg， 应 避免 继 
续 尝 试 降低 升 高 的 收缩 期 血压 ， 因 为 有 心肌 
缺 血 的 危险 ， 特 别 是 对 已 有 冠状 动脉 疾病 的 
患者 。 

e 应 避免 突然 停 用 某 些 抗 高 血压 药物 ， 如 及 - 受 
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ACE Wiha ARB 

ACE 抑制 剂 或 ARB, B- Him. AR. METAR 
ACE 抑制 剂 或 ARB、B- BAM, ERRA 

ACE iif. p- 阻 潮 剂 

ACE 排 制剂 或 ARB 


ACE 神 制 剂 、ARB 

EP FA 

B- 阻 滞 利 尿 药 

利尿 剂 

P- ENEA, "PH a 受 体 激 动 剂 

pB- Hit 

p- 阻 洪 剂 、 非 二 氧 毗 院 类 钙 离 子 持 抗 剂 
HRR, TESE 





25-2 静脉 给 药 治 疗 高 血压 急症 的 药物 


ANA: 在 大 多 数 情 况 下 首选 ， 除 外 急性 冠 脉 综合 征 或 
妊娠 。 在 某 些 情况 下 应 联合 使 用 B- ERN 


. |。 硝酸 甘油 ;在 急性 冠 脉 综合 征 时 单独 使 用 或 联合 美 托 洛 


尔 或 拉 贝 洛 尔 
= 拉 由 洛 尔 ; 作为 硝 普 钠 或 硝酸 甘油 的 辅助 治疗 。 可 单独 
应 用 于 非 监护 博 况 下 或 用 于 术 后 高 血压 治疗 


= 依 那 普 利 拉 ， 用 于 硬 皮 病 危机 或 作为 一 些 高 肾 素 状态 的 
辅助 治疗 

oP: CATE TM. FA 

MSY: SMPTE. AT TR 
的 术 后 或 后 期 高 血压 

"sp: 在 有 紧急 需要 时 可 立即 使 用 ， 非 常 短 效 的 p- 
Bum. HP LOA 





RBH AE FA Ala] RE, DABS 1E Ste aR ah Es 
合 征 或 血压 反弹 。 

e 抗 高 血压 药物 根据 患者 的 实际 临床 情况 和 伴 
发 病情 况 选择 。 除 非 有 禁忌 证 ， 对 于 某 些 患 
者 ， 可 选用 特异 性 抗 高 血压 药物 。 如 合 
肾病 、 糖 尿 病 或 心 功能 不 全 的 患者 可 选用 
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ACEI EÈ ARB , B- 受 体 阻 少 剂 可 用 于 心肌 梗 
死 的 二 级 预防 和 左 心室 收缩 功能 不 全 导致 的 
患者 ， 喧 嗪 类 利尿 剂 和 肾 素 - 血管 紧张 素 系 
统 抑 制剂 可 联合 用 于 卒中 的 二 级 预防 。 

e 妊娠 妇女 禁用 ACEI 和 血管 紧张 素 卫 受 体 阻 
Wn. 

e 避免 过 度 治疗 有 “ 白 大 衣 性 高 血压 ”患者 ， 
避免 “隐蔽 性 高 血压 ”患者 治疗 不 充分 。 


过 去 的 半 个 世纪 见证 了 高 血压 病理 生理 学 、 流 
行 病 学 和 自然 史 研 究 取得 的 重大 进展 以 及 治疗 上 的 
惊人 进步 。 然 而 ， 仍 有 许多 高 血压 患者 没有 得 到 诊 
断 或 没有 得 到 合理 的 治疗 。 高 血压 仍然 是 冠 脉 事 件 、 
充血 性 心力 衰竭 、 卒 中 和 终 末 期 肾病 的 重要 病因 。 

未 来 的 研究 和 公共 健康 努力 应 该 针对 以 下 几 个 
方面 : 

e 对 于 单纯 性 高 血压 患者 ， 应 确定 最 有 效 的 降 

低 心血 管 终点 事件 的 抗 高 血压 药物 ， 

e。 更 为 准确 地 确定 糖尿 病 或 钨 器 官 损害 的 高 血 

压 患 者 的 起 始 治 疗 阔 值 及 最 理想 的 目标 血压 

值 。 

© 确定 老年 单纯 性 收缩 期 高 血压 患者 的 起 始 治 

疗 阔 值 和 理想 的 目标 血压 水 平 。 

e 研 发 更 有 效 的 药物 治疗 老年 单纯 性 收缩 期 高 

血压 。 

e 制定 更 佳 的 策略 促进 患者 的 依从 性 。 

e 减少 饮食 中 的 钠 及 脂肪 含量 。 

e 促进 第 查 技术 及 医疗 保健 系统 。 

e 进一步 明确 家 庭 和 24 小 时 流动 血压 监测 的 

价值 。 


(X4 HR 译 KER R) 
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肯 血 管 性 高 血压 


引言 





在 美国 ， 高 达 20% 的 中 年 男性 和 女性 患 有 高 血压 ， 其 中 90% ~ 95 旬 的 患者 的 高 血压 原因 不 明 ， 这 种 高 
血压 被 称 为 原 发 性 高 血压 ; 其余 5% ~ 10 允 的 患者 的 高 血压 有 引起 血压 升 高 的 确切 病因 和 病理 生理 学 改变 ， 
一 些 患者 有 特殊 的 临床 表现 或 实验 室 发 现 ， 这 种 高 血压 被 称 为 继 发 性 高 血压 。 继 发 性 高 血压 的 诊断 是 非常 
有 益 的， 因为 在 大 多 数 情况 下 ， 继 发 性 高 血压 的 病因 可 用 特殊 药物 、 方 法 或 外 科 手 段 根治 或 治疗 。 而 且 ， 
继 发 性 高 血压 的 早期 诊断 至 关 重 要 ， 因 为 很 多 研究 表明 ， 继 发 性 高 血压 的 治疗 越 晚 ， 治 愈 的 可 能 性 就 越 
小 。 继 发 性 高 血压 在 老年 人 中 更 常见 ， 因 为 由 肾 实 质 性 疾病 和 动脉 粥 样 硬化 性 肾 动脉 狭 窒 导 致 的 高 血压 有 
较 高 的 发 病 率 。 

有 一 些 肾 动 脉 的 原 发 性 疾病 可 导致 肾 动脉 狭窄 ( the renal artery, RAS) ， 最 常见 的 是 动脉 粥 样 硬 化 和 
纤维 肌 性 发 育 不 良 (fibromuscular dysplasia, FMD ) 。 动 脉 粥 样 硬化 性 RAS 占 病例 的 80% ~90%, FMD 
占 10% ~ 20%。 动 脉 膏 样 硬化 性 RAS 与 腹部 主动 脉 和 其 他 动脉 的 动脉 粥 样 硬化 相关 。 粥 样 斑 块 可 使 一 条 或 
两 条 肾 动脉 近 段 的 1/3 管 腔 狭 窄 。 大 约 75% 的 病例 开口 部 受累 。FMD 以 一 条 或 两 条 肾 动脉 远 端 2/3 及 其 分 支 
的 血 答 壁 纤维 性 变 为 特征 。 虽 然 FMD 病 变 在 一 些 患者 仅 累 及 血管 壁 内 膜 或 外 膜 ， 但 在 大 多 数 患者 累及 中 


层 。 


病因 和 发 病 机 制 


Sl coe FERE (Elk RAS 的 病因 与 一 般 动 脉 粥 样 
硬化 的 病因 相同 ， 即 吸烟 、 血 脂 异常 、 高 血压 、 糖 
耐量 异常 、 遗 传 易 感性 和 其 他 因素 。 年 轻 的 FMD 
患者 发 生 纤维 性 改变 的 病因 仍 不 清楚 。 可 能 的 原因 
包括 血管 滋养 缺失 、 遗 传 易 感性 和 激素 方面 的 因素 。 
有 迹象 表明 ， 吸 烟 能 使 病情 恶化 。 动 脉 痪 样 硬化 性 
RAS 和 FMD 引起 的 高 血压 是 由 肾 澡 注 压 降低 所 致 ， 
被 称 为 肾 血 管 性 高 血压 (renovascular hypertension, 
RVH)。 如 果 肾 动脉 及 其 分 支 存在 一 处 或 以 上 的 重 
ERA GE LATHER AE 60% 或 以 上 )， 则 可 发 生 
RVH。 在 高 血压 患者 中 ，RVH 占 3% 左右。 重度 
RAS 并 不 一 定 会 引起 高 血压 ， 甚 至 当 高 血压 和 重度 
RAS 同时 存在 时 ，RAS 也 可 能 是 偶然 并 存 ， 患 者 
可 能 是 原 发 性 或 其 他 类 型 的 继 发 性 高 血压 。RAS 比 
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RVH 惠 常见 。 图 26-1 描述 了 单 侧重 度 RAS 导致 高 
血压 的 机 制 。 双 侧 或 单 侧 动脉 天 样 硬化 性 RAS 可 使 
肾 排 泄 功能 降低 并 进展 为 慢性 肾 衰竭 ， 称 为 缺 血 性 
肾病 。 


临床 表现 


S WE FERE (ETE RAS 可 能 无 任何 症状 ， 也 可 
能 导致 RVH、 缺 血性 肾病 或 两 者 。 缺 血性 肾病 偶尔 
也 可 发 于 无 高 血压 的 患者 。 闪 电 样 肺 水 肿 (突然 发 
生 的 急性 肺 水 肿 ) 是 一 种 与 RVH 和 缺 血 性 肾病 有 
关 的 综合 征 。 

8 GE FE SE (ETE RAS 发 生 于 老年 人 。 大 约 
90% 的 患者 为 重度 豚 烟 者 。 大 多 数 患者 有 其 他 血管 
床 动脉 混 样 硬化 的 证 据 。 患 者 可 表现 为 突然 发 生 高 
血压 、 原 有 的 高 血压 恶化 或 50 岁 以 后 出 现 恶 性 高 


图 26-1 单 人 出 RAS 导 致 RVH 的 病理 生理 学 。 
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和 了 血压。 体格 检查 可 能 发 现 晚 期 视网膜 病变 、 大 动脉 
膝 腹 部 杂音 以 及 搏动 消失 或 杂音 。 实 验 室 检查 可 发 
现 由 血 兹 肾 素 活性 增加 CHE ERE [TUR E) 引 
起 的 低 钾 血 症 和 由 缺 血 性 肾病 或 其 他 相关 肾病 引起 
的 血清 肌 研 深度 升 高 。 肾 体积 可 能 存在 很 大 的 差异 。 

由 FMD 性 肾 血 等 获 罕 导致 的 RVH 起 自 年 轻 
时 。 这 种 疾病 多 见于 年 龄 小 于 SO 岁 的 女性 ， 也 可 
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见于 儿童 。 腹 部 可 闻 及 杂音 ,但 周 团 脉搏 正常 。 实 
验 室 检查 可 发 现 低 钾 血 症 。 痛 体积 常 无 差异 。FMD 
不 会 导 笋 缺 血性 肾病 和 急性 肺 水 肿 。 


鉴别 诊断 
动脉 痢 样 硬化 性 RAS 所 致 RVH 主要 应 与 原 发 
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表 26-1  WzbWoR e 8508 ruta 


功能 : ACE MMA SH MOREE, SCr < 2mg/dl 上 时， 敏感 性 和 特异 性 高 。 


小 球 滤 过 率 下 降 
ME. SER 
解剖 、 功 能 : IDMRPESIM: 
解剖 EA EL 


是 动脉 多 普 勒 超声 检查 
MRE CT 血管 成 像 


对 高 血压 改善 有 预后 价值 。 
无 痛 毒 性 。 放 沉 支 架 后 不 能 进行 此 项 检查 
结果 高 度 变异 ， 技 术 难 度 大 ， 对 操作 人 员 依 琥 性 强 
大 剂量 的 造影 剂 





ACE: 血管 紧张 素 转换 酶 ,CT : 电子 计算 机 断层 扫描 ,MRA : 磁 共 振 血 管 造影 术 ,SCr : dni LASER, 


性 高 血压 和 其 他 类 型 的 高 血压 进行 鉴别 ， 特 别 是 肾 


实质 疾病 所 致 高 血压 。 在 有 周 用 血管 疾病 或 腹 主 动 


脉 疾病 的 老年 人 ,动脉 粥 样 硬化 性 RAS 的 发 病 率 
高 达 38% 一 55%。 老 年 人 原 发 性 高 血压 的 发 病 率 
为 60%。 在 这 种 情况 下 ， 很 难 确定 老年 患者 是 动脉 
WHERE ETE RAS 所 致 高 血压 ， 还 是 偶然 并 存 ， 还 
是 长 期 高 血压 导致 动脉 混 样 硬化 。 对 于 后 者 ， 纠 正 
狭 罕 不 会 使 高 血压 治愈 或 得 到 改善 。 动 脉 洒 样 硬化 
性 RAS 所 致 肾 衰 竟 必 须 与 肾 实质 疾病 (如 小 血管 疾 
病 一 一 肾 小 球 硬化 或 动脉 晶 样 硬化 栓塞 性 疾病 ) 所 
致 衰竭 或 其 他 疾病 (如 糖尿 病 肾 病 ) 进行 鉴别 。 缺 
血性 肾病 的 特征 为 微量 蛋白 尿 、 微 量 尿 沉 流 ， 因 累 
及 双 侧 肾 动 脉 可 致 肾 体积 明显 不 同 。 

FMD 所 致 RVH 的 鉴别 诊断 包括 其 他 原因 引起 
的 青少年 和 年 轻 女 性 的 高 血压 ， 原 发 性 高 血压 、 轻 
微 的 肾 疾 病 、 肥 胖 相 关 的 高 血压 、 内 分 说 性 高 血压 
和 主动 脉 缩 罕 性 高 血压 。 


诊断 方法 


诊断 RAS 的 金 标准 是 肾 动 脉 造影 ， 它 能 评估 
狭窄 程度 并 显示 动脉 粥 样 硬化 性 RAS 的 肾 动脉 近 
端 1/3 动脉 顷 样 硬化 累及 特征 。 中 层 纤 维 组 织 增 生 
是 FMD 最 常见 的 类 型 (uh 7$ 旬 )， 以 远 端 肾 动脉 区 
域 儿 窄 和 动脉 瘤 样 扩张 (串珠 样 改变 ) 交 赫 改变 为 
特征 ， 有 时 延伸 至 主 肾 动脉 分 支 。 肾 动脉 造影 是 一 
项 晶 贵 的 有 创 性 检查 ， 伴 有 一 定 的 风险 ， 一 般 不 会 
提供 有 关 功 能 方面 的 信息 。 考 虑 到 这 些 局 限 性 ， 已 
研发 了 几 种 探查 RAS 或 评估 其 功能 的 第 查 方法 C 
26-1)。 根 据 不 同 专家 完成 的 研究 ， 这 些 检 查 方法 的 
敏感 性 和 特异 性 有 很 大 差异 。 例 如 ， 在 一 些 研究 中 ， 
作为 得 查 方法 ， 肾 动脉 多 普 款 超声 具有 一 定 的 优势 ， 
但 其 他 研究 发 现 其 费时 、 可 靠 性 差 ， 对 操作 人 员 的 


_ 依 下 性 强 。 

没有 任何 一 种 解剖 学 筛 查 方法 能 够 准确 评估 肾 
动脉 远 端 血 管 。 因 此 ， 尚 无 适用 于 筛 查 FMD 的 方 
法 ,虽然 卡 托 普 利 肾 图 可 以 提示 存在 功能 性 RAS (图 
26-2; Æ 26-2). 

图 (26-3) 展示 了 我 们 用 于 评估 疑似 RAS 患者 
的 诊断 方法 。 评 佑 的 第 一 步 是 通过 肾 超声 和 尿 液 分 
析 除 外 肾 实质 性 疾病 。 我 们 建议 在 行 肾 超声 检查 时 ， 
用 多 普 勒 检查 测量 肾 的 阻抗 指数 。 相 对 于 肾 动脉 多 
普 勒 超声 ， 这 项 检查 更 易于 完成 且 更 可 靠 。 从 对 血 
管 成 形 术 的 反应 来 看 ， 阻 抗 指数 有 预后 价值 。 第 查 
评估 仅 限 于 有 相应 临床 表现 且 可 能 从 肾 动脉 血管 成 
形 术 中 获得 益处 的 患者 。 没 有 一 项 检查 能 够 预测 血 
管 成 形 术 后 肾 功 能 的 改善 情况 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


肾 动脉 狭窄 的 治疗 可 分 为 药物 治疗 和 手术 或 血 
管内 成 形 术 治疗 。 血 管内 成 形 术 是 指 气 宫 血管 成 形 
术 ， 伴 或 不 伴 置 入 支架 (图 264), kR (E 
性 RAS 的 药物 治疗 包括 抗 高 血压 治疗 .戒烟 、 阿 
司 匹 林 以 及 其 他 抗 血小板 药 和 降 蕴 药 。 对 于 有 FMD 
的 年 轻 人 ， 治 疗 选择 是 气 填 血 管 成 形 术 。 如 果 气 细 
能 到 达 病 变 部 位 ， 一 般 能 扩张 成 功 ， 在 大 约 90% 的 
患者 高 血压 可 治愈 或 显著 下 降 。 对 有 动脉 沉 样 硬化 
TE RAS 和 高 血压 的 老年 患者 进行 的 随机 临床 试验 提 
m 药物 治疗 与 血管 成 形 术 加 支架 置 人 治疗 高 血压 
的 疗效 相同 。 有 高 血压 和 动脉 剖 样 硬化 性 RAS 的 
患者 最 有 可 能 对 球 守 血管 成 形 术 有 反应 ， 高 血压 病 
忠 不 足 5 年 、 无 原 发 性 肾 疾 病 、 有 动脉 强 样 硬化 性 
RAS 的 中 年 男性 以 及 非 原 发 性 恶性 高 血压 患者 又 可 
能 治愈 或 有 明显 的 改善 。 我 们 不 主张 用 血管 内 成 形 
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图 26-2 卡 托 普 利 肾 图 
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图 26-3 有 相应 临床 表现 和 预测 有 肾 血管 成 形 术 益处 的 RAS 患 者 的 评估 。 
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图 26-4 ”狭窄 肾 动脉 球 厢 成 形 术 。 


Wurde TES EE: es 





pela ae piter metapa nio iode ded a et 即 高 血压 病史 不 是 5 年 、 


发 性 展 疾 病 、 有 动脉 痢 样 硬化 性 RAS 的 中 年 男性 以 及 非 原 发 性 恶性 高 血 


~ IEA 


VITE DE BIS MU ARE ASAI Tei ESE REA PE FDA i Fe i coit 


RMIT FEDS FICHE RAS 的 高 血压 患者 ， 除 非 
合并 上 述 情况 或 患者 对 3 ~ 4 种 最 佳 抗 高 血压 药物 
无 反应 。 卡 托 普 利 扫描 阳性 是 预测 肾 血 管 成 形 术 后 
高 血压 治 意 或 改善 的 好 指标 。 


血管 成 形 术 治疗 缺 血性 肾病 


5h GE FER ETE RAS 可 导致 终 末 期 肾病 。 一 
些 研究 提示 ，11 免 ~ 22% 的 终 示 期 肾病 老年 患者 至 
少 有 一 条 肾 动脉 有 重度 动脉 兹 样 硬化 性 RAS。 日 前 
尚 无 大 型 临床 试验 比较 药物 治疗 和 肾 动 脉 球 野 血管 
成 形 术 保护 或 改善 肾 功 能 的 优 劣 。 似 乎 只 有 少数 动 
BE FERE ETE RAS 和 肾 衰竭 的 患者 能 从 血管 成 形 术 
解除 狭窄 中 获得 长 期 益处 。 因 此 ， 确 定 不 能 从 血管 
成 形 术 获 益 的 患者 或 血管 成 形 术 有 害 的 患者 非常 重 
要 。 预 测 纠 正 动脉 痢 样 硬化 性 RAS 后 肾 功 能 不 能 改 
善 甚 至 恶化 的 因素 有 : (1) 至 少 有 一 条 肾 动 脉 的 内 
径 减 少 < 50% HEME REE, (2) SAM RAS, BRIE 
PF OK HEI Str APE. (3) 肾 的 长 度 小 于 Sem (4) 
有 糖尿 病 肾 病 或 其 他 肾 疾 病 或 严重 的 蛋白 尿 伴 提示 
ACE BAGH ROL. (5) 多 普 勒 超声 检查 有 高 
阻抗 指数 。 

美国 国家 健康 研究 院 的 心 、 香 和 血液 研究 所 正 
在 发 起 一 个 前 瞪 性 的 、 多 中 心 随机 临床 试验 ， 称 为 
肾 动脉 粥 样 硬化 性 病变 的 心血 管 结 局 (CORAL), 


这 项 研究 纳入 了 1080 名 研究 对 象 ， 将 比较 单独 使 
用 最 佳 药物 治疗 与 血管 成 形 术 和 置 人 支架 联合 最 佳 
药物 治疗 对 有 血 流动 力学 变化 的 动脉 涡 样 硬化 性 
RAS 和 收缩 期 高 血压 的 影响 。 
避免 治疗 错误 

irr ab coe HER ETE RAS 应 避免 的 主要 错误 
是 : 当 可 提示 行 血管 内 成 形 术 在 控制 高 血压 或 改善 
肾 功 能 方面 优 于 最 佳 药 物 治疗 的 功能 性 或 病史 资料 
不 足 时 ， 即 对 有 狭窄 的 肾 血 管 行 血管 成 形 术 和 支 哥 
置 入。 在 这 种 情况 下 ， 手 术 的 风险 可 能 超过 手术 的 
益处 。 在 决定 进行 血管 成 形 术 前 ， 医 生 应 分 析 病 哇 、 
药物 治疗 反应 、 实 验 室 结果 和 解剖 学 信息 。 


我 们 相信 未 来 几 年 中 动脉 弯 样 硬化 性 RAS 的 
诊断 和 治疗 的 进展 需要 以 下 因素 : 
e 气 宫 血 符 成 形 术 和 置 人 支架 的 技术 不 断 改进 
e 评估 远 端 肾 动 脉 及 其 分 支 的 非 侵 袭 性 成 像 技 
术 的 发 展 
e 开发 更 好 的 功能 性 检查 以 预测 肾 动 脉 血管 成 
形 术 对 血压 和 疹 功 能 的 影响 
e 寻找 能 发 现 肾 小 动脉 和 微小 动脉 病变 的 标 


= 

e 随机 临床 试验 ， 诸 如 CORAL 研究 ， 以 比较 
肾 动 脉 血管 成 形 术 与 强化 药物 治疗 对 高 血 
压 、 心 血管 疾病 和 慢性 肾 衰竭 进展 的 影响 。 
e 研究 治疗 动脉 剖 样 硬化 的 新 药 ， 进 一 步 加 强 
降低 动脉 粥 样 硬化 危险 的 公众 健康 措施 。 


( 王 希 柱 译 RBM RD) 
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继 发 于 肾上腺 疾病 的 高 血压 


引言 


临床 上 ， 肾 上 腺 疾病 是 继 发 性 高 血压 的 重要 病因 。 本 章 我 们 将 讲述 其 临床 表现 、 诊 断 和 治疗 。 而 作为 
继 发 性 高 血压 另 一 病因 的 肾 血 管 性 高 血压 我 们 已 于 第 26 章 讲述 。 

肾上腺 皮质 可 通过 产生 过 多 的 醛固酮 、 去 氧 皮质 酮 ( deoxycorticosterone, DOC ) 和 皮质 醇 引起 高 血 
压 。 前 两 种 是 盐 皮 质 激素 ， 能 通过 肾 增 加 水 钠 涨 留 。 皮 质 醇 是 一 种 糖 皮质 激素 。 当 高 血压 明显 时 ， 皮 质 醇 
可 刺激 盐 皮 质 激素 受 体 ， 可 能 与 DOC 和 缩 血管 物质 的 释放 相关 。 嗜 铭 细 胞 瘤 是 一 种 肾上腺 髓 质 的 肿 癌 ， 能 


产生 大 量 的 儿 茶 酚 胺 。 


确定 肾上腺 源 性 高 血压 的 病因 非常 重要 ， 原 因 是 : 


。 大 多 数 肾 上 腺 涯 性 高 血压 可 通过 病因 的 特殊 治疗 缓解 和 治愈 。 

。 这 类 疾病 ， 尤 其 是 嘻 铬 细胞 净 ， 具 有 发 生 严重 高 血压 和 包括 狐 死 在 内 的 严重 心血 管 并 发 症 的 风险 。 
除 血 压 升 高 外 ， 醋 固 酮 对 其 他 心血 管 结 局 的 影响 也 日 益 得 到 重视 。 

e 在 高 血压 个 体 中 ， 原 发 性 醛固酮 增多 症 的 发 病 率 大 于 1%， 低 于 先前 估计 的 。 

e 过 去 几 年 中 发 现 并 确定 了 几 种 新 的 盐 皮 质 激素 性 高 血压 综合 征 。 


。 原 发 性 醛固酮 增多 症 的 诊断 性 试验 已 经 简化 。 


原 发 性 醛固酮 增多 症 和 盐 皮 质 激素 
性 高 血压 


病因 和 发 病 机 制 


R 27-1 显示 了 盐 皮质 激素 性 高 血压 的 病 
因 和 相关 综合 征 ， 最 常见 的 病因 是 原 发 性 醛 固 
酮 增多 症 。 醛 固 酮 的 正常 生理 性 分 刻 是 由 肾 
素 -血管 紧张 素 系统 调控 。 促 肾上腺 皮质 激素 
(adrenocorticotropic hormone, ACTH) 和 血清 
K 浓度 并 不 重要 。 激 素 自 分 泌 引 起 的 高 醛固酮 
血 症 基本 上 或 很 大 程度 上 不 受 肾 素 - 血管 紧张 
来 系统 控制 。 

醛固酮 导致 的 高 血压 是 由 于 肾 皮 质 集合 管 
内 的 盐 皮质 激素 受 体 收 到 的 刺激 增加 引起 的 。 
这 可 引起 钠 通道 开放 ， 增 加 肾 小 管 对 钠 的 重 吸 
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收 和 水 的 继 发 性 吸收 。K* 和 H 85 aR HE UG 
被 增加 了 。 钠 水 沿 留 可 增加 血 容 量 和 心 输出 量 ， 导 
致 血压 升 高 和 肾 素 产生 抑制 。 总 的 可 交换 钠 增加 ， 
但 这 个 过 程 可 由 于 在 心房 利 钠 肽 和 其 他 利 钠 肽 的 作 
用 下 通过 较 少 近 端 肾 小 管 和 远 端 肾 小 答对 钠 的 重 吸 
收 来 限制 ， 这 种 效应 被 称 为 “醛固酮 逃 多 "。 这 种 
效应 解释 了 为 什么 原 发 性 醛固酮 增多 症 患 者 无 水 肿 
和 相关 症状 。 其 他 可 能 引起 盐 皮 质 激素 性 高 血压 的 
原因 包括 : 中 枢 神 经 系统 对 橙 固 酮 的 影响 、 交 感 神 
经 活性 增加 以 及 缩 血 管 物质 的 释放 ， 如 抗 利尿 激素 
(图 27-1.) 

大 约 30% 的 原 发 性 醛固酮 增多 症 患者 为 手术 可 
治愈 的 分 泌 醛 固 酮 的 腺 瘙 ， 而 另外 2/3 为 双 侧 肾 上 
腺 增生 症 一 一 一 种 被 称 作 特 发 性 醛固酮 增多 症 的 疾 
病 。 单 侧 增生 极为 少见 ， 被 称 为 原 发 性 肾上腺 增生 。 
在 糖 皮质 激素 可 治 性 醛固酮 增多 症 (glucocorticoid- 
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表 27-1 盐 皮质 激素 性 高 血压 的 鉴别 诊断 
C 0 0 WBE"HT 


原 发 性 醛固酮 增多 症 “ 
去 氧 皮质 酮 分 说 性 肿瘤 " 


醛固酮 分 小 增加 
DOC 分 说 增加 


皮质 柄 合成 所 需 酶 先天 性 缺乏 。ACTH 分 这 增加 : DOC 增加 
集合 管 钠 通道 先天 性 上 调 。 肾 对 钠 的 重 吸 收 增加 


11B- 产 类 固 醇 脱氧 酶 不 足 和 缺乏 " 


使 皮质 醇 转 化 成 皮质 酮 的 酶 先天 性 缺乏 (AME 综合 征 )。 高 水 平 的 皮 


质 醉 刺 激 盐 皮质 激素 受 体 


盐 皮质 激素 受 体 的 S810L 突变 ' 


由 于 缺乏 21 (OH) 基因 ， 类 固 醇 不 能 转化 为 孕 酮 ， 盐 皮质 激素 受 体 


受到 持续 激活 


SHY ACTH 综合 征 # 


DOC 4r iit 


皮质 醉 增 加 不 能 降解 为 皮质 酮 
缩 血 管 物质 增加 ， 和 从 血管 物质 降低 


“ 原 发 性 醛 辕 酮 增多 人 症 的 病因 在 正文 中 讨论 。 
“醛固酮 分 泌 受 抑制 ，PRA 受 抑制 。 
* MMS, PRA S, 





ACTH : 促 肾 上 腺 皮质 激素 ， AME: ah RRS, SO ACTH 综合 征 : EH PERIERE" E ACTH , DOC : 去 氧 皮质 柄 。 


remediable aldosteronism, GRA), ACTH 可 控制 醛 
固 酮 的 分 党 。 这 是 一 种 常 染色 体 显 性 遗传 病 (由 8 
号 染色 体 突 变 引 起 一 一 栈 固 酮 分 刻 不 再 受 血管 紧张 
Kw. MVEA ACTH 的 调控 。 如 果 
ACTH 分 泌 被 糖 皮质 激素 (地 塞 米松 ) 抑制 ， 则 醛 
固 酮 分 泌 就 会 减少 。 原 发 性 醛固酮 增多 症 也 可 由 分 
这 醛固酮 的 肾上腺 癌 或 卵巢 癌 所 致 。 


临床 表现 


原 发 性 醋 固 酮 增多 症 的 典型 临床 特征 是 高 血 
压 、 低 血 钾 、 尿 钾 排 港 过 多 、 血 浆 肾 素 活性 (plasma 
rennin activity, PRA) 受 抑制 、 轻 度 高 钠 血 症 和 代谢 
ERP HE. (RP ME MAE AT EIR R. BUS. 
肌肉 痉挛 、 肌 肉 无 力 和 糖 耐 县 异常 。 醋 固 酮 生成 性 
腺 交 (aldosterone-producing adenoma, APA) 患者 的 
低 钾 血 症 较 特 发 性 醛固酮 增多 症 患者 的 更 为 严重 。 
高 血压 可 能 很 严重 ， 难 以 控制 。 

原 发 性 醛固酮 增多 症 多 发 生 于 中 年 人 (30 ~ 
50 岁 多 见 )， 年 轻 女 性 患者 可 能 更 为 多 见 。 上 述 表 
现在 年 轻 患 者 或 在 有 醛固酮 增多 症 家 族 史 的 患者 ， 
提示 为 先天 性 盐 皮 质 激素 性 高 血压 ， 如 GRA 或 
Liddle 综合 征 。 在 大 多 数 研 究 中 ，10% ~ 20% 的 原 
发 性 醛固酮 增多 症 患者 的 血 钾 可 能 是 正常 的 。GRA 
患者 的 血 钾 浓 度 常 常 正常 。 


鉴别 诊断 


以 下 情况 应 怀疑 原 发 性 醛固酮 增多 症 : 

e 高 血压 伴 自发 性 低 钾 血 症 

e 高 血压 合并 严重 或 难 治 性 利尿 剂 引 起 的 低 钾 

血 症 (血清 钾 浓 度 < 3mEg/L) 

e RELSLRUS Sone OM P 

e 不 能 解释 的 难 治 性 高 血压 

© 不 能 解释 的 儿童 和 年 轻 人 高 血压 

e MPR Ae SR AY P ERRE 

对 于 有 低 钾 血 症 和 高 血压 的 患者 ， 应 测量 PRA, 
PRA > 3ng/ (ml - h) 提示 为 继 发 性 醛固酮 增多 症 ， 
见于 恶性 高 血压 、 肾 动脉 狭窄、 原 发 性 肾 疾 病 、 肾 
X Ar GE EME, PRA < lng/ (ml +h) 提 
示 为 低 肾 素性 原 发 性 高 血压 或 盐 皮 质 激素 性 高 血 
HE, 在 这 种 情况 下 ， 应 进行 原 发 性 醛固酮 增多 症 得 
查 和 确诊 性 试验 。 


诊断 方法 


图 27-2 显示 了 有 高 血压 和 无 诱因 的 或 利尿 剂 
引发 的 严重 低 钾 血 症 的 患者 的 诊断 方法 。 同 样 的 方 
法 也 适用 于 评估 病因 未 知 的 血 钾 正 常 的 难 治 性 高 血 
压 患 者 。 

评估 的 第 一 步 是 鉴别 原 发 性 醛固酮 增多 症 
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和 低 肾 素性 原 发 性 高 血压 。 测 量 外 周 静 脉 血 的 血 
3k RE IM Ml TK JE (plasma aldosterone concentration, 
PAC) 和 PRA 已 成 为 最 常用 的 筛 查 原 发 性 醛固酮 
增多 症 试验 。PAC  20ng/dL 结合 醛固酮 / PEE 
比 (aldosterone-to-renin ratio, ARR) > 30， 对 肾 功 
能 正常 的 原 发 性 醋 固 酮 增多 症 的 敏感 性 和 特异 性 
> 959, ARR 明显 增高 而 PAC 正常 ， 可 见于 一 些 
低 肾 素性 高 血压 或 盐 皮 质 激 素性 高 血压 的 少见 类 
型 ( 表 27-1)。 因 此 ， 只 有 当 ARR 增高 伴 PAC > 
20ng/dL， 才 考 卡 原 发 性 醛固酮 增多 症 。 有 慢性 肾 衰 
竟 而 服用 大 剂量 者 内 酯 的 患者 可 出 现 PAC 增高 的 假 
阳性 结果 。 严 重 的 低 钾 血 症 能 导致 PAC 下 降 的 假 
阴性 结果 。 理 论 上 ， 利 尿 剂 和 肾 素 - 血管 紧张 素 抑 
制剂 可 使 PRA 增高 而 产生 假 阴 性 结果 ，b 受 体 阻 滞 
剂 也 可 产生 假 阴 性 结果 。 在 未 服用 抗 高 血压 药物 情 
况 下 进行 上 述 试验 最 为 理想 ， 但 这 有 婚 脱 离 实际 也 不 
能 保证 大 多 数 患 者 的 安全 。 一 些 论著 报道 ， 除 醛 固 
酮 持 抗 剂 外 ， 即 使 患者 服用 过 抗 高 血压 药 物 ， 该 试 
验 也 是 可 化 的 。 一 些 中 心 建议 清晨 取 坐 位 检测 PAC 
和 PRA, 

如 果 输 入 等 张 的 氧化 钠 洲 液 或 摄取 高 赴 饮 食 时 
服用 或 不 服用 盐 皮 质 激素 ( 氟 气 可 的 松 ) 数 天 后 醛 
固 酮 分 泌 未 受 抑制 ， 可 确诊 为 原 发 性 醛固酮 增多 症 ，。 
但 是 ， 这 种 确诊 性 试验 比较 麻烦 ， 会 给 患者 带 来 不 
适 和 一 定 的 风险 。 许 多 学 者 认为 ， 如 果 一 项 是 以 证 
明 原 发 性 醛 园 酮 增多 症 的 试验 呈 阳 性 ， 就 应 该 进行 
肾上腺 的 CT 扫 撒 或 MRI， 以 鉴别 外 科 可 治 性 APA 
和 原 发 性 醛固酮 增多 症 。 对 于 一 些 患 者 ， 证 实 其 醋 
固 醒 分 刻 不 受 抑制 至 关 重 要 ， 一 种 可 行 的 方法 是 : 
在 3 ~ 4 小 时 内 输入 2 升 生理 盐水 ， 输 入 前 后 测量 
PAC， 如 果 血 桨 醛 国 酮 未 被 抽 制 至 < 10ng/dL， 则 
可 以 确定 醛固酮 分 刻 未 被 抑制 。 

APA 患者 的 血清 醋 固 酮 前 体 18- Fe H ERR 
皮质 酮 [18- (OH) -B] 浓度 升 高 Aik, RT 
CT 或 MRI 外 ， 应 检测 18-(OH)-B 的 浓度 。 如 CT 
或 MRI 显示 为 低 密度 的 肾上腺 腺 痛 ， 直 径 > Lem, 
且 血 清 18-(OH)-B 浓度 > 65 ng/dL， 则 可 诊断 为 
APA， 需 归 进 行 肾 上 腺 切除 术 。 对 于 不 能 确诊 的 肾 
上 腺 异常 发 现 或 血清 18-(OH)-B 浓度 低 的 患者 ， 需 
要 在 ACTH 刺激 后 测量 双 侧 肾上腺 静脉 醛固酮 浓 
度 ， 以 发 现 手术 可 治 性 原 发 性 醛固酮 增多 症 的 单 侧 
醛 周 酮 生成 增加 的 指 征 。 如 果 怀 疑 GRA， 应 进行 基 
因 检 测 。 对 于 长 期 存在 高 血压 旦 肾上腺 影像 学 发 现 
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AERIS FFF A. ur RIREISINHIADURFIIT. As 
TEMP RPK ML, AY BE RT, LASTE 
期 竺 肾上腺 切除 术 能 治愈 高 血压 ， 低 钾 血 症 用 药物 
治疗 常 可 控制 。 


处 理 和 治疗 


原 发 性 醛固酮 增多 古 的 治疗 取决 于 由 诊断 性 检 
查 明确 的 病因 。 


最 佳 外 科 治 疗 


对 大 多 数 APA 患者 应 进行 肾上腺 切除 术 ， 可 
通过 腹腔 镜 手 术 切 除 。 手 术 前 应 给 予 趾 者 螺 内 酯 ， 
100 ~ 200mg/d, 6 ~ 8 周 ， 以 纠正 低 钾 血 完 和 改善 
高 血 床 。 螺 内 酯 也 可 减少 细胞 外 液 容量 并 恢复 对 肾 
X - 血管 紧张 素 系 统 的 反应 。 血 压 下 降 预 示 着 对 手 
术 有 好 的 反应 。65 锡 ~ 70% 的 APA 患者 的 高 血压 
可 治愈 ， 其 余 患 者 的 病情 可 改善 。 主 要 的 术 后 并 发 
症 是 一 过 性 的 低 醛 周 酮 血 症 伴 钠 丢 失 、 低 血压 和 轻 
度 高 钾 血 证 。 术 前 服用 螺 内 酯 可 预防 这 些 并 发 症 ， 
还 可 以 增加 盐 的 摄 人 量 治 疗 这 些 并 发 症 。 持 续 性 高 
血压 提示 伴 发 原 发 性 高 血压 或 由 长 期 持续 性 高 血压 
引起 的 肾 硬化 。 


最 佳 药物 治疗 


双 侧 肾上腺 增生 的 治疗 由 螺 内 酯 50 ~ 
200mg/d 开始 ， 最 大 剂量 为 400mg。 然 而 ， 大 剂 
量 在 男性 可 引起 乳房 发 育 和 勃起 功能 障碍 ， 在 女性 
可 引起 月 经 紊乱 。 因 此 ， 应 将 竟 内 酯 的 剂量 减少 至 
50mg/d， 若 需要 ， 可 加 用 阿 米 洛 利 S 一 1Smg/d， 或 
BLAME 75 一 150mg/ld。 美 国 已 批准 依 普 利 酮 一 一 
-种 特异 性 醛固酮 受 体 持 抗 剂 一 一 用 于 治疗 高 血 
压 和 心力 衰 间 而 非 治疗 原 发 性 醛固酮 增多 症 。 对 服 
用 螺 内 酯 出 现 抗 雄 性 激素 症状 的 患者 可 选用 依 普 利 
酮 ，50mg， 每 日 一 次 或 两 次 服用 。 

许多 患者 需要 加 用 抗 高 血压 药物 。 可 选 的 药物 
包括 唆 嗪 类 利尿 剂 、 钙 通道 阻 洁 剂 和 血管 紧张 转 
换 酶 抑制 剂 。 应 进食 低 销 高 钾 饮 食 。 对 GRA M 
者 或 有 盐 皮 质 激 素 增多 的 患者 可 用 地 塞 米 松 1 — 
2mg/d 治疗 ， 以 抑制 ACTH 的 分 党 ， 然 而 ， 这 种 治 
疗 可 产生 皮质 类 固 醇 相关 的 不 良 反应 ， 并 且 高 血压 
得 不 到 良好 的 控制 。Liddle £x früE B 2X1 ALBAE 
反应 ， 应 使 用 阿 米 洛 利 或 氨 葵 喉 啶 或 其 他 抗 高 血压 
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图 27-2 ”疑似 原 发 性 醛固酮 增多 症 的 诊断 方法 。 
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药物 ， 需 要 时 结合 限 钠 补 钾 。 
避免 治疗 错误 


术 前 使 用 蜡 内 酷 或 依 普 利 酮 可 避免 术 后 高 血 
钾 。 


嗜 铬 细胞 痛 


病因 和 发 病 机 制 


嗜 铬 细胞 痛 是 起 源 于 悄 上 腺 髓 质 嗜 铬 细胞 的 肿 
净 ， 释 放大 量 的 儿 茶 酚 胺 引起 间 葡 性 或 持续 性 高 血 
压 〈 图 27-3)。 在 高 血压 病因 中 暑 铬 细胞 瘤 所 占 比 
例 不 足 0.5%。 虽 然 很 少见 ， 但 嗜 铬 细胞 痛 因 具有 潜 
在 的 致死 性 而 非常 重要 。 


临床 表现 


高 血压 是 最 常见 的 特征 , 90% 以 上 的 患者 有 高 
血压 。 高 血压 可 能 很 严重 并 通常 是 持续 性 的 ， 但 其 
高 血压 也 可 能 是 阵 发 性 的 发 作 ， 或 可 能 出 现 高 血压 
危 象 。 发 作 可 引起 典型 的 三 联 症 : 头痛 、 大 汗 和 心 
性 。 其 他 常见 症状 是 苍白 、 恶 心 、 震 额 、 虚 弱 、 焦 
虚 、 腹 痛 、 胸 痛 、 潮 红 和 头 掌 。 发 作 可 以 是 短暂 的 ， 
也 可 以 持续 数 小 时 ， 发 作 可 自行 发 生 ， 也 可 由 诸如 
举重 、 捏 动 或 拉 伸 活 动 触发 。 有 时 高 血压 对 药物 治 
疗 有 抵抗 ， 但 通常 a- 肾上腺 能 受 体 阻 断 剂 有 效 。 

嗜 铬 细胞 瘤 可 发 生 于 任何 年 龄 。98% HITR i cil 
Mox cT MN AERE, H 90% 位 于 肾上腺 ; 5% 一 
10% 是 多 发 性 的 ， 不 足 10% 是 恶性 的 ，10% 有 家 
族 史 。 两 侧 的 肿瘤 很 可 能 是 家 族人 性 的 。 当 为 肾上腺 
外 起 源 时 ， 肿 瘤 与 神经 节 的 嗜 铭 细胞 相关 ， 被 称 为 
副 神 经 节 瘤 ( 见 图 27-3)。 作 为 多 发 性 内 分 泌 腺 瘤 
(the multiple endocrine neoplasia, MEN) 综合 征 的 一 
部 分 ， 嗜 铬 细胞 瘤 可 能 是 遗传 性 的 。 在 MEN Il A, 
LIED REDE T GI TV Ti paid 
47%. {EMEN II B， 哮 铬 细胞 瘤 也 与 唇 和 舌 的 神 
经 瘤 、 角 膜 神经 增 厚 和 马 方 综合 征 的 身体 特征 有 关 。 

嗜 铬 细胞 瘤 可 从 小 至 仅 在 显微镜 下 可 见 ， 到 大 
ERMA. MRA, RA 10% APE 
Bg is AH LAY FR EAB RES, ihi X? 40% 的 
肾上腺 外 暑 铬 细胞 瘤 会 侵袭 或 转移 。 
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嗜 铬 细胞 瘤 最 常 分 泌 去 甲骨 上 腺 素 和 肾上腺 
素 ， 但 很 少 只 分 泌 这 些 儿 茶 酚 胶 类 中 的 一 种 。 研 究 
表明 ， 多 巴 胶 的 过 多 分 泌 提示 恶性 肿瘤 。 


鉴别 诊断 


在 有 原 发 性 高 血压 和 高 肾上腺 素 症 状 〈 如 心动 
ibm. 4$. KI. REMEM) 的 患者 ， 应 考虑 
嗜 铬 细胞 瘤 的 可 能 。 其 他 与 交感 神经 活性 增强 和 高 
血压 危 象 相关 的 综合 征 包括 :使 用 抑制 单 胺 氧化 太 
的 抗 抑郁 药 、 可 乐 定 或 停 用 B 受 体 阻 沾 剂 、 使 用 交 
感 神经 类 药物 (如 可 卡 因 )、 颇 内 压 增 高 、 甲 状 腺 
功能 亢进 和 心绞痛 。 


诊断 方法 


诊断 的 关键 是 对 存在 可 疑 的 检测 指标 。 大 多 
数 有 典型 临床 表现 的 哮 铬 细胞 瘤 患 者 的 生化 检查 结 
果 为 阳性 。 然 而 ，1/3 的 嗜 铬 细胞 冯 是 偶然 发 现 的 。 
应 根据 临床 疑似 的 程度 选择 得 查 试验 。 如 果 可 疑 ， 
而 筛 查 试验 又 不 能 确定 ， 应 考虑 其 他 得 查 试验 。 检 
测 血浆 中 游离 的 间 甲 凤 上 腺 素 类 物质 ( 间 甲 肾上腺 
素 和 去 甲 变 时 上 腺 素 ) 是 最 方便 和 准确 的 筛 查 试验 ， 
敏感 性 和 特异 性 分 别 为 99% 和 89%。 测 量 24 小 时 
的 尿 中 间 甲 肾上腺 素 和 游离 儿 茶 酚 胺 浓度 的 诊断 敏 
感性 为 75% 一 99 旬 ， 特 异性 为 70% — 93%. IGI 
过 测量 肌 醋 排泄 基 来 确定 尿 液 收集 的 是 否 合适 。 与 
测量 尿 中 儿 茶 酚 肪 相 比 ， 血 桨 中 儿 茶 酚 胺 浓度 的 
特异 性 更 高 ， 但 敏感 性 低 ， 且 不 易 测量 。 拆 感性 
低 可 能 与 大 多 数 患 者 成 间 砍 性 分 滋 有 关 。 然 而 ， 
浓度 > 2000pg/ml 几乎 见于 所 有 了 暑 铬 细胞 痛 趾 者， 
浓度 在 1000 一 2000pg/ml 则 需要 进行 进一步 检查 。 
图 27-4 列 出 了 对 疑似 嗜 铬 细胞 瘤 的 诊断 方法 。 

- 旦 临 床 和 生化 检查 疑似 嗜 铭 细 胞 况 ， 需 要 行 
影像 学 检查 以 确定 病变 部 位 。CT 或 MRI 可 发 现 大 
多 数 哮 铬 细胞 痛 ， 因 为 T2- 加 权 影 像 具有 高 度 特异 
性 ， 应 优先 选择 MRI 检查 《 见 图 27-3)。 如 果 生 化 
结果 提示 嗜 饥 细 胞 癌 ， 但 腹部 盆腔 CT 或 MRI 结果 
为 阴性 ， 应 进行 碘 -131 (EW (MIBG) FE 
扫描 或 全 身 MRI 检查 。 


182 第 人 V 部 分 ， 心血 管 系统 疾病 


图 27-3 "RR ERU MR 
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处 理 和 治 
最 佳 治疗 


外 科 切 除 是 治疗 旱 铬 细胞 瘤 的 可 靠 方 法 。 在 麻 
醉 和 手术 过 程 中 ， 血 压 可 能 会 产生 巨大 波动 。a- 
肾上腺 素 受 体 阻 滞 剂 可 阻 断 循环 中 的 高 浓度 儿 茶 酚 
胺 效应 。 在 择期 手术 前 ， 给 予 口服 酚 某 明 ， 手 术 当 
日 改 为 静脉 滴 注 酚 妥 拉 明 并 和 逐步 调整 剂量 ， 以 维 
持 血 压 稳定 。 近 来 Metyrosine 已 被 批准 用 于 嗜 多 
细胞 瘤 术 前 短期 治疗 ， 有 手术 禁忌 证 的 嗜 铭 细胞 
交 的 长 期 治疗 ， 以 及 恶性 哮 铬 细胞 瘤 的 长 期 治疗 。 
Metyrosine 可 阻 断 酷 氮 酸 转 化 多 巴 胺 ， 此 步 反 应 是 
儿 茶 酚 胺 生物 合成 途径 的 限 速 步骤 。 

一 旦 血压 得 到 控制 ， 可 给 予 B- 肾上腺 素 能 阻 
洁 剂 以 控制 心率 并 预防 心律 失常 ， 但 不 能 单独 使 用 
B 受 体 阻 滞 剂 ， 因 为 会 出 现 无 持 抗 的 a- 肾上腺 素 
受 体 兴 奋 。 嗜 铬 细胞 瘤 患 者 因为 有 压力 性 排 钠 ， 所 
以 有 容量 不 足 的 倾向 。 因 此 ， 术 前 和 术 后 补充 血 容 
量 非常 重要 。 


过 免 治 疗 错误 
正确 的 围 术 期 管理 可 减少 发 病 率 和 死亡 率 。 


ERB: 
Ac (o PE ERR > 2;20mol/L, 
POY FE HRE > LAnmol/L. 








正常 : 
HA RRO ~ 0:6nmoVL, 
MN E ER ROO? ~ 0 3nmol/L. 













MRI 阴 性 或 
A OS th 


库 欣 综合 征 
临床 表现 


80% 的 库 欣 综合 征 患 者 有 高 血压 (图 27-5)。 
其 高 血压 可 能 很 严重 ， 并 且 常 出 现 靶 器 官 损害 。 大 
多 数 库 欣 综合 征 是 申 于 摄 人 外 源 性 糖 皮质 激素 所 
致 ， 但 高 血压 更 常见 于 内 源 性 皮质 醇 增 高 症 : dU 
体 腺 瘤 引起 的 原 发 性 ACTH 分 泌 过 多 ( 库 欣 病 )， 
肾上腺 腺 况 、 癌 或 增生 和 非 内 分 泌 肿 瘤 引 起 的 异 位 
ACTH 分 泌 。 在 这 种 情况 下 ，ACTH 分 泌 与 有 垂体 
性 分 记过 多 相 比 更 多 。 异 位 ACTH 分 泌 常 合并 严重 
高 血压 伴 低 钾 血 症 和 代谢 性 碱 中 毒 。 

要 皮质 激素 过 多 相关 性 高 血压 的 可 能 机 人 制 包 
括 : 刺激 盐 皮 质 激素 受 体 伴 血 容 量 增 加 ， 心 输出 量 
增加 ， 以 及 钠 离 子 从 细胞 内 转移 到 细胞 外 。 还 有 由 
于 扩 血 管 物质 减少 (氧化 亚 氨 、 前 列 腺 素 、 心 房 利 
钠 肽 ) 和 缩 血 管 物质 增加 (血管 紧张 素 原 、 肾 上 腺 
素 能 药物 、 内 皮 素 ) 引起 的 外 周 血管 阻力 增加 。 可 
W DOC 水 平常 增加 ， 而 皮质 醇 水 平 增加 更 为 明显 ， 
特别 是 有 异 位 ACTH 分 刻 时 ( 见 图 27-5)。 
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图 27-5 库 欣 综合 征 和 盐 皮 质 激 素性 高 血压 。 
“ANP: 心房 肽 。 


库 欣 综合 征 的 病因 
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鉴别 诊断 处 理 和 治疗 


对 有 高 血压 、 低 钾 血 症 和 典型 临床 特征 的 患者 
应 进行 评估 。 有 异 位 ACTH 综合 征 的 患者 并 不 一 定 
有 与 糖 皮质 激素 过 多 相关 的 临床 特征 。 主 要 鉴别 诊 
断 是 其 他 原因 的 盐 皮质 激素 相关 性 高 血压 。 库 欣 综 
合 征 的 诊断 方法 见 第 44 章 。 


最 佳 治疗 


糖 皮质 激素 过 多 相关 性 高 血压 的 药物 治疗 与 低 
肾 素 原 发 性 高 血压 相同 。 如 果 可 能 ， 行 手术 治疗 。 
包括 保 钾 利尿 剂 在 内 的 利尿 剂 作 为 一 线 治疗 。 根 据 
血压 反应 和 患者 的 个 体 特征 可 加 用 或 改 用 其 他 药 


物 。 库 欣 综合 征 的 治疗 见 第 44 章 。 
展望 
在 未 来 几 年 ， 库 欣 综合 征 的 诊断 、 定 位 、 治 疗 
和 肾上腺 源 性 高 血压 的 遗传 学 将 取得 快速 进展 。 以 
下 是 需 关注 的 重要 领域 : 
e 研究 新 的 影像 学 技术 以 鉴别 功能 性 与 非 功能 
性 肾上腺 皮质 肿瘤 
。 确定 血 钾 正常 的 醛固酮 增多 症 的 发 病情 况 
e 继续 研究 原 发 性 醛固酮 增多 症 和 旱 铬 细胞 瘤 
的 遗传 类 型 
e 优化 嗜 铬 细胞 瘤 的 诊断 性 影像 技术 的 成 本 效 


果 并 确定 一 些 新 技术 在 诊断 评估 中 的 价值 ， 
如 正 电 子 发 射 成 像 


(Ltt GB RM 校 ) 
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心绞痛 


引言 
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心绞痛 是 由 于 心脏 代谢 需求 超过 供给 导致 心肌 缺 血 而 引起 的 一 种 感觉 。 其 通常 表现 为 左 胸 部 “ 压 


榨 ”、“ 不 适 ” 或 “ 室 息 感 ”， 


可 由 过 劳 、 兴 奋 或 寒冷 天 气 诱 发 ， 休 息 或 硝酸 甘油 可 缓解 。 在 一 些 患者 ， 


不 适 可 放 射 至 左 辟 、 下 颌 ， 少 数 情况 可 放射 至 右 户 ( 图 28-1 ) 。 严 重 时 可 伴 有 呼吸 困难 、 出 汗 或 恶心 。 并 


不 是 所 有 患者 都 有 典型 症状 ， 一 些 患者 心肌 缺 血 的 症状 不 典型 ， 仅 表现 为 下 颌 痛 、 


疲劳 、 上 肢 不 适 或 上 腹 


痛 。 心 肌 缺 血 也 可 以 是 “ 农 静 性 的 ” ( 无 相关 症状 ) ， 尤 其 是 在 糖尿 病 患者 。 


病因 和 发 病 机 制 


大 多 数 心绞痛 是 由 动脉 弗 样 硬化 导致 的 冠状 动 
脉 阻 塞 所 臻 (图 28-2 和 28-3 ， 彩 图 28-2 和 28-3), 
动脉 蚀 样 硬化 的 形成 需 数 十 年 ， 是 发 达 国 家 的 主要 
死因 。 其 危险 因素 包括 :高 血压 、 吸 烟 、1 型 糖尿 病 、 
胰岛 素 抵抗 (如 2 型 糖尿 病 和 肥胖 )、 高 胆固醇 血 
症 和 早 发 血管 疾病 家 族 史 。 

心绞痛 也 可 由 其 他 少见 的 心肌 代谢 需求 超过 供 
给 的 疾病 引起 。 这 些 疾 病 包 括 : 冠状 动脉 异常 、 冠 
状 动脉 痉挛 (Prinzmetal 综合 征 ) .主动 脉 狭 窑 . 贫 血 、 
甲状 腺 功能 亢进 、 使 用 可 卡 因 、 一 氧化 碳 中 森 和 肥 
厚 性 心脏 病 。 


临床 表现 


冠状 动脉 疾病 (coronary artery disease, CAD) 
常 表现 为 慢性 稳定 性 心绞痛 、 不 稳定 性 心绞痛 、 急 
性 心肌 梗死 、 未 识别 的 心肌 梗死 或 心 源 性 其 死 。 有 
急性 心肌 梗死 的 患者 可 进一步 分 为 有 心电图 (ECG) 
ST 段 抬 高 和 非 ST 段 抬 高 ( 常 称 为 非 ST Bf 
心肌 梗死 ) 两 种 。 


186 


慢性 稳定 性 心绞痛 


当心 肌 代谢 需求 超过 供给 的 一 个 固定 阔 值 时 ， 
有 固定 的 ， 稳定 的 、 阻 塞 性 CAD 引起 的 综合 征 称 
为 慢性 稳定 性 心绞痛 。 心 绞 痛 常 由 过 劳 、 情 绪 激 动 、 
心理 应 急 或 暴露 于 寒冷 诱发 ， 且 诱因 停止 后 可 缓解 。 
心绞痛 多 由 同等 程度 的 劳累 诱发 ， 但 也 可 因 时 间 、 
进餐 情况 和 周围 温度 变化 而 变化 。 

常用 的 心绞痛 严重 程度 分 级 标准 是 加 拿 大 心血 
管 学 会 的 心绞痛 严重 程度 分 级 标准 。 1 级 为 剧烈 或 
持久 体力 活动 引发 的 心绞痛 由 级 偶尔 为 正常 日 常 
活动 如 上 楼 梯 或 想 小 坡 引发 的 心绞痛 ， 亚 级 为 体力 
活动 明显 受 限 ， 通 常 日 常 活动 即 可 引发 心绞痛 ，R 
级 为 休息 时 发 生 的 心绞痛 。 


不 稳定 性 心绞痛 或 非 ST RHE Hm MBA 


不 稳定 性 心绞痛 或 非 ST 段 拾 高 性 心肌 梗死 常 由 
动脉 电 样 硬化 斑 块 表面 侵蚀 或 破裂 并 形成 非 闭塞 性 
血栓 所 致 ( 见 图 28-3)。 斑 抉 表面 破裂 或 侵蚀 可 使 
血液 暴露 于 斑 块 内 的 致 栓 物质 而 导致 血栓 形成 。 血 
栓 可 进展 直至 其 封闭 血管 腔 或 形成 栓 子 而 阻塞 更 小 
更 远 端的 血管 。 突 然 发 生 的 、 无 诱因 的 胸部 不 适 是 其 
特征 。 有 一 些 患者 的 初始 症状 可 与 劳累 有 关 ， 但 持续 
数 天 或 数 周 后 ， 可 引起 症状 的 劳累 程度 越 来 越 轻 。 


图 28-1 心绞痛 o 
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心绞痛 的 常见 诱因 ; KAL, SFR. Me. "RUN 


ST 段 抬 高 性 急性 心肌 梗死 


ST 段 摊 高 性 急性 心肌 梗死 以 突然 发 作 的 持续 
性 胸部 不 适 为 特征 ， 常 伴 有 大 计 、 呼 吸 困难 和 “ 濒 
死 感 "。 这 种 症状 常 由 粥 样 斑 块 破裂 部 位 血栓 突然 
闭塞 冠状 动脉 所 致 。ECG 表现 为 与 冠状 动脉 供应 范 
围 对 应 的 两 个 或 两 个 以 上 导 联 的 ST 段 抬 高 。 如 果 
患者 在 6 一 12 小 时 内 未 得 到 治疗 ， 心 肌 会 遭受 严 
qiti. 


变异 性 【Prinzmetal ) 心绞痛 
变异 性 心绞痛 少见 ， 常 由 党 样 硬 化 病变 部 位 的 
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ALLEE N ENK Do 


TEAK KIS EB, M ORA ST 段 抬 高 的 短 
暂 胸 痛 为 特征 ， 且 常 于 休息 时 发 作 。 


X 综合 征 


X 综合 征 包 括 有 心绞痛 、 有 运动 诱发 缺 血 的 证 
据 以 及 心脏 表面 冠状 动脉 正常 的 患者 。 忠 者 多 为 女 
性 ( 约 70%)， 平 均 年 龄 为 50 岁 。X 综合 征 的 病理 
生理 学 尚未 完全 阐明 ， 有 各 种 学 说 ， 包 括 微 循环 障 
得 、 早 期 心肌 病 和 痛觉 改变 。 
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图 28-2 ”冠状 动脉 癌 样 硬化 性 狭 窗 或 阻塞 的 程度 和 类 型 。 





中 等 程度 的 动脉 瑟 化 狭窄 管 腔 
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鉴别 诊断 


许多 疾病 可 引起 胸部 不 适 。 虽 然 详细 病史 有 助 
于 鉴别 这 些 疾病 ， 但 有 些 疾 病 的 症状 与 心绞痛 非常 
相似 。 劳 累 引 起 的 症状 常见 于 千张 期 功能 障碍 、 劳 
累 性 高 血压 、 暑 喘 和 肺动脉 高 压 。 硝 酸 甘油 可 缓解 
食管 痉挛 和 舒张 期 功能 障 但 引起 的 症状 。 其 他 与 心 
绞 痛 或 心肌 梗死 症状 相似 的 疾病 包括 : 食管 痉挛 、 
WM, uU. ERICA, “SARE. Mi 
Mx. SREP ME, MER., MARERA GE, 
焦虑 ( 惊 恶 发 作 )、 心 包 炎 或 胸膜 炎 、 充 血性 心力 
万 竭 、 舒 张 期 功能 障碍 和 肋 软 骨 炎 。 诊 断 流程 图 见 
图 28-4, 


诊断 方法 


慢性 稳定 性 心绞痛 


典型 的 病史 和 存在 的 危险 因素 是 诊断 稳定 性 心 
绞 痛 的 重要 信息 。 体 格 检查 意义 不 大 ， 但 可 提供 左 


— RM ABO RR, 
ETÀ | 








动脉 粥 样 硬化 班 块 破裂 出 血 导 至 
TEKEM, MRR 


机 化 的 血管 可 青 通 


心 收 缩 期 或 舒张 期 功能 障 梧 的 证 据 (分 别 为 5, 或 
5,)。 心 绞 痛 发 作 期 间 ， 患 者 倾向 于 静止 不 动 ， 可 
有 面色 苍白 。50% 以 上 的 冠状 动脉 粥 样 硬化 患者 的 
ECG 正常 ， 但 也 可 有 陈旧 心肌 梗死 或 心肌 缺 血 的 证 
据 (如 ST 段 压低 )。 决 定 懂 性 稳定 性 心绞痛 患者 的 
预后 的 三 个 主要 因素 是 : 年 龄 、 冠 状 动脉 病变 支 数 
和 左 心动 能 。 

通过 观察 运动 期 间 ECG 变化 平板 运动 试验 可 
诊断 CAD。 此 外 ， 运 动 期 间 的 症状 、 血 压 反 应 和 
运动 持续 时 间 都 是 决定 运动 试验 阳性 或 是 否 需 要 进 
一 步 评 估 的 主要 因素 。 通 过 评估 左 室 壁 运动 (超声 
ECG) 或 心肌 灌注 ( 核 素 成 像 ), 平板 试验 的 结果 
更 为 准确 。 药 物 激发 试验 可 用 于 不 能 运动 的 患者 。 

最 近 ， 先 进 的 64 排 CT 扫描 已 经 能 够 获取 非 侵 
入 性 冠状 动脉 造影 图 像 。 具 体 方法 是 给 患者 快速 静 
脉 注射 对 比 剂 ， 而 后 扫描 获取 冠 脉 造影 图 像 。 这 种 
检查 方法 的 价值 仍 有 待 确定 ， 但 仍 有 一 定 意义 ， 特 
别 是 排除 低 危 CAD 患者 。CT 血管 成 像 有 一 些 局 限 
性 ， 包 括 大 剂量 射线 暴露 、 使 用 对 比 剂 、 需 要 是 罕 
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28-3 ” 粥 样 硬化 形成 : 不 稳定 斑 块 形成 。 












m fyc E (REIR 
破 柳 出 血 或 血栓 形 À 
成 可 导致 管 腔 部 分 da 
管 腔 或 完全 闭塞 ， 故 导 A 
ttè 致 了 心绞痛 或 心肌 27 
PEREHI ARE 7 
纤维 由 ~ 
BO a tH bt | 
t; | 


班 块 破裂 常常 发 生 在 斑 块 不 稳定 的 部 位 
HEARNE RINIKA ES. BEREALA AT RUKJE 
和 动脉 的 闭 案 


纤维 蛋 


d 





Vc ELS s BE E IER SE REDE BEBE (S05 

直接 冠状 动脉 造影 仍然 是 诊断 冠 心病 的 金 标 
准 。 这 种 检查 是 直接 将 对 比 剂 注入 冠状 动脉 内 来 确 
定 冠 状 动脉 阻塞 的 部 位 和 程度 。 因 而 冠状 动脉 造影 
是 经 皮 冠状 动脉 血管 成 形 术 或 外 科 冠 状 动脉 旁 路 移 
植 术 所 必需 的 。 为 了 提供 左 心室 内 压 和 左 心室 功能 
的 重要 信息 ， 通 常 在 冠状 动脉 造影 前 或 后 进行 左 心 
室 造影 。 


临床 不 会 仅仅 通过 冠状 动脉 造影 评估 中 等 程 
度 的 病变 (冠状 动脉 管 腔 狭 窜 40% ~ 60%). TEAK 
动脉 腔 内 超声 或 测量 冠状 动脉 内 血 流速 度 或 最 大 充 
至 期 间 冠 状 动脉 内 的 压力 变化 可 部 分 克服 这 一 局 限 
性 。 


急性 冠 脉 综合 征 
有 不 稳定 性 心绞痛 、 非 ST 段 拾 高 性 心肌 梗死 
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图 28-4” 冠 心病 诊断 流程 图 。 
这 是 高 度 简化 的 流程 图 。 心 肌 缺 血 的 症状 因 人 击 异 。 是 否 进 行 血管 造影 术 这 种 决定 必须 是 个 体 化 的 ， 并 要 考虑 患者 
WEE, AHE, ERF, 
Pretest probability of coronary artery disease can be estimated using information in Diamond GA, Forrester JS: Analysis of 
probability as an aid in the clinical diagnosis of coronary-artery disease. N Engl J Med 300(24):1350-1358, 1979, 
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或 ST 段 抬 高 性 心肌 梗死 的 患者 被 认为 是 急性 冠 脉 TLE AAU ie. UL ae a A CK-MB 的 

综合 征 。 诊 断 通常 是 基于 典型 的 症候 群 ( 上 文 已 述 )、 ”血浆 浓度 在 出 现 症状 的 8 个 小 时 内 不 会 出 现 有 意义 

ECG 变化 和 心肌 酶 水 平 升 高 (心肌 梗死 时 ) 作出 。 的 增高 ， 故 在 急性 冠 脉 综 合 征 极 早期 的 诊断 价值 有 
ECG 对 于 鉴别 不 稳定 性 心绞痛 或 非 ST 段 抬 商 R 

性 心肌 梗死 与 ST 段 抬 高 性 心肌 梗死 是 必要 手段 。 在 

不 稳定 性 心绞痛 ，ECG 可 正常 也 可 出 现 T 波 倒 曾 或 治疗 和 处 理 

ST 段 压低 。ST 段 压低 常 提示 多 支 血 管 CAD, H ”最 佳 治 疗 

不 稳定 性 心绞痛 患者 的 不 良 预后 有 关 。 在 有 ST 段 抬 


高 性 心肌 梗死 的 患者 ，ECG 显 示 相 邻 的 ST 段 抬 高 ， 。 ER 
WR RAKE (V,- VO. M& CV. Ve T. Fo lh ig FE A fe D RR XE A. 
AVL) a F9 (I, M, AVE), KEE By P A A EL A RES 


mnt 酸 的 摄 人 。 如 果 患 者 肥胖 ， 则 减轻 体重 ， 戒 烟 也 非 
常 重要 。 应 为 所 有 患者 制订 一 个 可 行 的 锻炼 计划 。 
用 高 敏感 性 血液 检测 方法 测定 血液 中 心肌 蛋 运动 负荷 试 恰 可 用 于 确定 患者 的 安全 运动 水 平 。 
白 可 使 我 们 诊断 心肌 梗死 的 能 力 增强 。 肌 钙 蛋 白 和 
肌 酸 激酶 -MB (CK-MB) 是 心肌 死亡 后 释放 人 血 PPT 
的 心肌 蛋白 。 血 桨 中 这 些 心肌 蛋白 质 的 水 平 可 用 于 传统 上 ， 药 物 治疗 心绞痛 主要 是 缓解 症状 。 最 
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表 28-1 治疗 慢性 稳定 性 心绞痛 的 药物 一 览 表 


药物 种 类 
阿司匹林 
他 汀 类 药物 


适用 人 和 群 剂量 
所 有 血管 病 忠 者 
所 有 血管 病 患 者 
换 酶 制剂 高 血 不 或 糖尿 病 ) 患者 


BB 受 体 阻 断 剂 
(充血 性 心力 衰竭 患者 初始 用 


p 受 体 阻 灌 剂 时 要 注意 观察 ) 
有 心绞痛 症状 的 患者 


HAR EEK 


80 — 325mg/d 
TRI MER £59 Ah BP AS ol m S 


血管 紧张 素 转 ”所 有 血管 病 (尤其 是 血管 病人 台 并 ”剂量 随 药物 品种 不 同 而 异 ， 
初始 计量 依赖 于 血压 水 平 


有 陈旧 性 心肌 梗死 或 心肌 病 患 者 ”初始 低 剂 量 【 如 美 托 治 尔 ， 
2.5mg/d, H 2%), IF 
Tig coma Heil f n c 


MBA AP MRM, X 


对 心血 管 临床 终点 事件 的 影响 

降低 心肌 梗死 、 死 亡 和 卒中 的 风险 
降低 陈旧 心肌 梗死 患者 的 死亡 风险 

在 心脏 结局 和 预防 评估 试验 中 ， 雷 米 普 
利 (10mg/d) 明显 降低 了 血管 病 患 者 
的 心肌 梗死 、 卒 中 和 死亡 率 

降低 陈旧 性 心肌 梗死 者 的 死亡 风险 ， 并 
改善 扩张 型 心肌 病 患 者 的 结局 


已 有 长 效 口服 和 皮 贴 制剂 


FAR 有 心绞痛 症状 的 患者 


对 一 些 血管 病 趾 者 有 益 


INR ， 国 际 标准 化 比率 。 


近 ， 基 于 对 存活 率 的 影响 ， 对 药物 进行 了 分 类 ( 表 
28-1)。 改 善 CAD 患者 存活 率 和 降低 心血 管事 件 的 
药物 包括 ; 阿司匹林 、 羟 甲 基 皮 二 栈 辅 酶 A (HMG- 
COA) 还 原 酶 指 制剂 (他汀 类 ) 以 及 血管 紧张 素 转 
换 酶 抑制 剂 。 对 有 心肌 梗死 病史 或 左 心室 功能 不 全 
的 患者 ,B 受 体 阻 灌 剂 也 可 降低 死亡 率 。 绥 解 症状 
但 不 改善 死亡 率 的 药物 包括 : 硝酸 酯 类 和 钙 通 道 阻 
滞 剂 。 除 了 氨 氢 地 平和 非 洛 地 平 外 ， 有 左 心室 功能 
不 全 的 患者 应 避免 使 用 钙 通 道 阻 沾 剂 。 

要 通过 饮食 和 他 汀 类 药物 积极 降低 低 密度 脂 蛋 
白 (LDL) 胆 冉 醉 水 平 ， 即 使 在 LDL 水 平 表面 正常 
的 患者 。 最 近 的 指南 建议 ，CAD 患者 的 LDL 胆 固 
醇 水 平 应 < 70mg/dL。 应 密切 监测 血压 ， 理 想 血 压 
水 平 < 140/90mmHg。 在 糖尿 病 患 者 ， 理 想 血压 水 
平 更 低 ， 其 舒张 期 血压 目标 值 三 80mmHg。 还 要 大 
力 鼓 励 患者 戒烟 ， 并 根据 需要 提供 药物 帮助 (如 尼 
古 丁 贴 片 、 安 非 他 酮 、 伐 尼克 兰 ) 或 支持 组 织 帮助 。 
有 抗 氧化 作用 的 维生素 并 未 显示 出 益处 。 

在 治疗 急性 冠 脉 综合 征 患者 时 ， 中 断 血栓 形成 


剂量 随 药物 品种 不 同 而 异 ， 
初始 剂量 依赖 于 血压 水 平 
和 心率 

根据 反应 调整 剂量 ， 需 要 过 
续 监测 


不 能 改善 生存 率 ， 硝 茶 地 平 会 降低 急性 
冠 脉 综合 征 的 存活 率 ， 地 和 尔 硫 捍 会 降 
低 左 心室 功能 不 全 者 的 存活 率 

营 茶 分 析 证 实 ， 如 果 与 阿司匹林 合用 及 
INR > 2， 可 减少 死亡 .心肌 梗死 和 卒 
中 的 风险 。 出 血 增加 1945. 





的 治疗 是 关键 。 对 于 不 稳定 性 心绞痛 或 非 ST 段 抬 
高 性 心肌 梗死 ， 阿 司 匹 林 和 肝素 可 减少 死亡 和 心肌 
再 梗死 。 糖 蛋白 T by WE a 换 制 剂 可 用 于 接受 经 皮 冠 
状 动脉 介入 治疗 的 高 危 患 者 (如 肌 钙 蛋白 升 高 或 ST 
段 压 低 )。 

对 于 ST 段 抬 高 性 心肌 梗死 患者 ， 治 疗 目标 是 
快速 恢复 血液 供应 。 可 以 采用 静脉 溶 栓 或 经 皮 冠 状 
动脉 介入 治疗 ， 如 球 训 扩张 血管 形成 术 。 在 有 经 验 
丰富 的 心脏 病 介入 治疗 专科 医生 及 团队 及 24 小 时 
值班 的 医院 ， 首 选 经 皮 介 入 治疗 。 在 其 他 医院 ， 立 
即 进行 溶 栓 治疗 ， 特 别 是 在 症状 出 现 的 6 小 时 内 ， 
以 提高 患者 的 存活 率 。 已 对 链 激酶 和 组 织 纤 深 酶 原 
激活 剂 (tPA) 进行 了 广泛 研究 ， 但 由 tPA 衍生 的 
新 的 溶 栓 药物 ， 包 括 瑞 蔡 普 酶 和 替 奈 普 酶 ， 疗 效 与 
tPA 相似 ， 给 药 更 方便 (静脉 推 注 1 一 2 次 )。 


血 运 重建 


血 运 重建 可 再 建 通畅 的 血 流 , 可 通过 经 皮 介 入 ， 
即 通过 球 囊 扩张 血管 成 形 术 或 支架 植 人 使 动脉 粥 样 
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硬化 性 阻塞 的 血管 开通 ， 也 可 通过 冠状 动脉 旁 路 搭 
桥 ， 即 通过 应 用 一 条 动脉 〈 如 左 内 乳 动 脉 ) 或 静脉 
导管 使 血液 绕 过 阻塞 的 动脉 带 样 硬化 阻塞 实现 血管 
再 通 。 血 运 重 建 可 延长 有 左 主干 病变 和 多 支 病 变 伴 
左 心 功能 受 损 的 CAD 患者 的 生存 期 。 

避免 治疗 错误 

-个 最 常见 、 最 主要 且 可 预防 的 治疗 错误 是 急 
性 心肌 梗死 误诊 。 据 估计 ， 接 近 4% 的 急诊 科 心 肌 
梗死 患者 未 被 收 住院 治疗 。 与 心肌 梗死 误诊 有 关 的 
死亡 率 是 收 住院 心肌 模 死 患者 的 2 倍 。 心 肌 梗死 误 
诊 是 重大 的 医疗 事故 ， 在 美国 ， 有 20% 的 急诊 科 诉 
讼 费用 与 此 有 关 。 

另 一 个 需要 避免 的 重要 问题 是 对 ST 段 抬 高 性 
心肌 梗死 的 处 理 不 是 。 不 同 的 研究 估计 ，20% — 
30% 的 可 从 再 灌注 治疗 ( 洲 栓 或 直接 行 血管 成 形 
R) 中 获 益 的 ST 段 哲 高 性 心肌 梗死 患者 未 得 到 再 
灌注 治疗 。 这 些 患 者 的 诊断 是 正确 的 ， 但 未 得 到 
正确 的 治疗 。 常 见 的 引起 处 理 不 足 的 原因 有 : 过 
高 估计 出 血 风 险 (特别 是 颅 内 出 血 )、 伴 发 疾病 和 
出 血 时 间 。 


作为 炎症 标志 物 的 血浆 C- 反应 蛋白 水 平 可 用 
于 评估 不 稳定 性 心绞痛 和 非 ST Bf PE LE 
患者 的 预后 。 大 量 基于 人 群 的 研究 也 显示 ，C- 反 
应 蛋白 水 平 与 CAD HK. ETE CT 和 三 维 超声 心 
动 图 可 提升 无 创 性 检查 检测 冠 心病 的 能 力 。 在 一 些 
预 试验 中 ， 基 因 多 态 性 与 冠 心 病 关系 的 研究 已 取得 
了 进展 。 这 个 领域 中 未 来 的 研究 进展 将 有 助 于 确定 
可 从 早期 特异 性 危险 因素 修改 的 治疗 中 获 益 的 高 危 
个 体 。 

正在 评估 几 种 用 于 治疗 心绞痛 的 新 药 ， 包 括 钾 
离子 通道 阻 沾 剂 和 促进 氧化 亚 氮 生 成 的 制剂 。 大 规 
模 的 临床 试验 也 正在 进行 ， 以 检验 抗生素 和 抗 炎 药 
物 用 于 延缓 动脉 沸 样 硬化 进程 的 效果 。 最 后 ， 通 过 
冠状 动脉 内 注射 生长 因子 (如 血管 内 皮 生 长 因子 ) 
或 编码 血管 生成 因子 的 基因 以 促进 心肌 血管 生成 是 
一 个 令 人 兴奋 的 领域 ， 现 已 进 和 人 临床 试验 。 


( 王 希 柱 i BFR B) 
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心肌 梗死 


引言 





a 


全 世界 每 年 大 约 发 生 3200 万 例 心肌 梗死 ( myocardial infarction, MI) ， 导 致 1250 万 例 患 者 死亡 。Ml 
是 指 心肌 细胞 坏死 ， 临 床 定义 为 : 心肌 坏死 的 生化 标志 物 明 显 升 高 ( 首选 肌 钙 蛋白 )】 MRE, FARM 
症状 和 ( 或 ) 心电图 (ECG ) 改变 。MI 这 一 术语 和 急性 冠 脉 综 合 征 ( acute coronary syndrome, ACS ) 
具有 相同 的 含义 。ACS 包 括 几 种 心肌 缺 血 ， 包 括 ST 抬 高 性 心肌 梗死 (STEMI) 、 非 ST 抬 高 性 心肌 梗死 
( NSTEMI ) 和 不 稳定 型 心绞痛 (unstable angina, UA) 。MI 是 指 ACS 的 前 两 项 ， 其 中 心肌 损害 严重 导致 


可 检测 量 的 肌 钙 蛋白 释放 到 血 中 。 


病因 和 发 病 机 制 


MI 是 由 心肌 供 氧 和 需 氧 之 间 不 平衡 导致 的 。 
大 多 数 MI 是 在 冠状 动脉 章 样 硬化 基础 上 发 生 的 (图 
29-1)。 血 管内 皮 局 部 损伤 和 炎症 、 低 密度 脂 蛋 和 白 
(LDL) 的 摄取 和 氧化 以 及 平滑 肌 细 胞 增殖 都 会 引起 
动脉 兹 样 硬化 斑 块 形成 ， 粥 样 斑 块 和 循环 血液 之 间 
有 胶原 蛋白 纤维 帽 间隔 。 纤 维 帽 破裂 会 使 炎 性 混合 
物 暴露 ， 导 致 血小板 激活 、 凝 血 酶 生成 和 血栓 形成 。 
STEMI 患者 血管 造影 通常 可 见 血栓 完全 阻塞 梗死 动 
Wk, ifj NSTEMLUA 患者 有 不 同 程度 狭窄 。 心 外 膜 
下 冠状 动脉 血 流 量 减 少 可 导致 心肌 缺 血 ， 并 且 坏 死 
始 于 更 注 弱 的 心 内 腊 并 向 外 扩展 。 这 一 过 程 受 侧 支 
血液 调节 并 取决 于 心肌 耗 氢 最。 心肌 缺 血 无 氧 代谢 
会 使 心肌 收缩 功能 受 损 、 心 肌 顺 应 性 下 降 、 电 不 稳 
定 和 传导 障碍 。 由 于 心脏 结构 破坏 ， 可 产生 机 械 问 
题 ， 如 二 拓 辩 反 流 、 游 离 餐 或 室 间 隔 破 裂 、 室 辟 瘤 。 

梗死 的 其 他 原因 包括 微 血 栓 、 血 流 受 阻 (局 部 
冠状 动脉 癌 这 或 血管 内 异常 阻塞 )、 心 肌 需 氧 量 增 
加 【发热 、 心 动 过 速 、 甲 状 腺 功能 亢进 ) 和 供 氧 能 
A FEE ( 低 血压 、 贫 血 、 低 氧 血 症 ) 。 
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临床 表现 


MI 临床 表现 的 变异 程度 很 大 ， 从 典型 的 胸部 
不 适 到 无 特异 性 症状 。 最 典型 的 表现 是 胸痛 ， 表 现 
为 剧烈 的 、 胸 骨 下 压榨 ， 常 常 放射 到 肩 辟 、 颈 部 、 
F 颌 或 上 腹部 。 伴 随 症状 包括 呼吸 困难 、 出 汗 、 亚 
BO, GF, RSG PEE SI, Ar HELE B 
症状 而 非 胸痛 是 主要 表现 。 不 典型 症状 主要 见于 老 
年 患者 {尤其 是 女性 ) 和 糖尿 病 患 者 。 这 些 患 者 的 
不 良 结 局 风险 高 ， 因 而 即便 是 症状 轻微 或 不 典型 ， 
也 应 考虑 MI 的 可 能 。40% 以 上 的 、 第 一 次 出 现 MI 
症状 的 患者 会 发 生 心 源 性 狂 死 。 


体格 检查 


体格 检查 的 重点 是 识别 可 纠正 的 心肌 缺 血 的 
原因 、 缺 血 的 并 发 症 和 提示 其 他 诊断 的 体征 。 生 命 
体征 包括 测量 双 上 肢 血 奈 非 常 重 要 。 治 疗 未 控制 的 
高 血压 、 快 速 心律 失常 、 发 热 或 明显 的 甲状 腺 柱 症 
可 以 减少 心肌 需 氧 量 。 同 样 纠正 心动 过 缓 、 低 血压 
或 低 氧 血 症 可 以 改善 供 氧 。 心 动 过 缓 常 发 生 在 下 壁 
MI， 是 房 室 结 缺 血 的 结果 。 心 肺 检查 常 发 现 S, FE 
马 律 ， 是 由 缺 血 导致 的 左 室 顺应 性 下 降 所 致 。 充 血 
PED ARE RATE: A. SKK, 
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图 29-1 粥 样 硬化 形成 : 不 稳定 斑 块 形成 。 
mtt 破裂 出 血 或 血栓 形 x 
FEPUTCITS d a 
- pus US 
血栓 D ^ - 
— 梗塞 的 发 生 * N 
KERN PA | 
BEGEBEN AERE (ERRORI D RBU i 





S, 奔 马 律 和 肝 脾 大 ， 这 些 体征 可 能 是 心 源 性 休克 的 
预兆 。 心 源 性 休克 的 典型 表现 是 低 血压 、 心 动 过 组 
和 四 肢 未 梢 凉 。 新 出 现 的 收缩 期 杂音 可 能 提示 有 机 
被 性 并 发 症 ， 如 二 尖 瓣 关闭 不 全 或 室 间 隔 缺 损 。 
体格 检查 包括 心脏 风险 评估 。 发 现 肥 胖 、 黄 斑 
A (提示 高 胆固醇 血 症 )、 手 指 尼古丁 着 色 (提示 
吸烟 史 )、 高 血压 眼底 病变 、 肢 体 无 力 、 面 部 不 对 
称 或 语言 含糊 (提示 卒中 病史 ) 或 脉搏 不 对 称 和 杂 
B (提示 周围 血管 疾病 ) 提示 ， 患 者 具有 冠 心病 的 


itat i 
和 动脉 的 


DEUTE, SNURA 
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‘Gane 


QS. /? 


鉴别 诊断 


有 几 种 疾病 的 症状 与 MI 的 症状 类 似 ， 如 未 及 
时 确诊 ， 将 危及 生命 。 

主动 脉 夹层 表现 为 刺 痛 或 白 列 样 胸痛 ， 可 放射 
至 背部 。 双 侧 上 肢 血 压 不 同 或 有 新 出 现 的 舒张 期 杂 
Tr (主动 脉 反 流 )， 应 考虑 到 主动 脉 夹层 ， 而 且 如 
胸 片 显示 纵隔 增 宽 时 诊断 的 疑似 程度 增高 。 确 诊 需 


196 ZVARA md EX JS 


行 胸部 CT 或 经 食管 超声 心动 图 检查 。 如 夹层 累及 
冠状 动脉 开口 〈 常 累及 右 冠状 动脉 )， 急 性 MI 可 与 
主动 脉 夹层 同时 存在 ， 导 致 夹层 与 主动 脉 真 腔 分 离 。 
急性 MI 在 应 用 溶 栓 药 或 抗 凝 药物 时 ， 排 除 主动 脉 
夹层 非常 重要 。 当 以 呼吸 困难 为 主要 症状 ， 伴 有 胸 
膜 痛 、 咯 血 和 低 氧 血 定时 ， 应 与 肺 栓塞 鉴别 。 脐 栓 
塞 可 经 肺 通气 灌注 扫描 或 胸部 强化 CT 确诊 。 如 呼 
吸音 异常 ， 考 虑 气胸 。 心 包 炎 疼痛 通常 为 胸膜 炎 样 
刺 痛 ， 坐 位 或 前 倾 位 疼痛 减轻 。 闻 及 摩擦 音 或 奇 脉 
应 考虑 心包 炎 。 

其 他 疾病 ， 包 括 食管 痉挛 、 肯 食管 反 流 、 消 化 
性 湿 疡 、 急 性 胆囊 炎 和 肋 软 骨 疼 痛 ， 经 常 存在 类 似 
的 症状 ， 应 通过 仔细 询问 病史 和 体格 检查 予以 排除 。 


诊断 方法 
caa 


对 于 MI 患者 ， 应 在 患者 就 诊 10 分 钟 内 完成 
ECG 检查 并 作出 治疗 决策 。 对 于 新 发 的 左 东 支 传导 
阻 沾 或 两 个 及 以 上 相 邻 导 联 ST BUH > 0.1mv 的 
和 患者， 应 予 急 诊 再 灌注 治疗 (图 29-2)。 

除 急 性 后 壁 MITE V, ~ V, 导 联 ST 压 低 (等 
I] Fa ENSE ST 抬 高 ) 外 ， 有 非 ST 段 抬 高 的 患者 
不 能 从 急性 再 灌注 治疗 中 受益 。NSTEMI 或 UA 忠 
者 也 可 有 STRAT RAR. BES T ER 
FERRE (2 0.2mv) 提示 为 冠状 动脉 左前 降 支 严重 
狭窄 所 致 急性 缺 血 。 胸 痛 时 BCG 完全 正常 并 不 能 
除外 MI, ECG 存在 束 支 传导 阻 洁 、 左 室 肥厚 或 ST 
段 压 低 提 示 预 后 不 良 ， 其 预测 价值 独立 于 临床 发 现 
和 心肌 生化 标志 物 升 高 。 

既往 有 左 束 支 阻 洁 、 起 搏 心律 、 左 室 肥厚 伴 劳 
损 、 宽 QRS 心动 过 速 或 WPW 综合 征 可 能 会 混淆 
MI 的 诊断 ， 如 果 可 能 ， 对 比 以 前 的 ECG 可 提高 确 
诊 率 。 
生化 标志 物 检测 


心肌 坏死 后 随 阁 细胞 膜 完整 性 的 才 失 ， 心 肌 特 
有 的 生化 标志 物 释 放 ， 并 可 在 周围 循环 血 中 检测 到 。 
在 肌 钙 蛋白 发 现 之 前 ， 肌 酸 肌 酶 (CK-MB) 是 主要 
的 生化 标志 物 ， 但 其 应 用 因 敏 感性 和 特异 性 低 而 受 
到 了 阻碍 。MI 后 3 — 4 小 时 ，CK-MB 升 高 ，12 一 
24 小 时 出 现 峰值 ，36 一 48 小 时 仍然 升 高 。 肌 和 钙 蛋 
白 检 查 已 被 证 实 有 更 高 的 敏感 性 和 特异 性 ， 所 以 目 


前 的 指南 将 其 作为 诊断 MI 的 首选 生化 标志 物 ， 其 
应 用 已 被 加 入 到 MI 的 定义 。 检 测 肌 钙 蛋白 T 和 T 
可 提供 相似 的 诊断 和 预防 信息 。 肌 钙 蛋 白水 平 在 
MI 症状 出 现 后 3 — 6 小 时 开始 升 高 , 7 ~ 14 天 仍 
升 高 。 肌 钙 蛋 白 升 高 可 独立 预测 高 死亡 率 ， 即 使 是 
在 CK-MB 正常 的 患者 中 。NSTEMI 伴 肌 钙 蛋 白 升 
高 的 患者 可 从 积极 的 治疗 中 获 益 ， 如 低 分 子 量 肝素 、 
糖 蛋白 IT b/ M a 受 体 持 抗 剂 或 早期 进行 心 导管 介入 
治疗 。 

对 于 所 有 可 疑 MI 的 患者 ， 应 连续 检测 生化 标 
志 物 至 18 小 时 。 然 而 ， 对 于 STEMI 患者 ， 急 诊 再 
浇注 的 决策 不 能 因为 等 候 生化 标志 物 结 果 而 延误 。 
为 了 能 在 心肌 损害 发 生前 作出 早期 诊断 ， 现 在 的 重 
点 是 发 现 心 肌 缺 血 和 斑 块 不 稳定 的 标志 物 ， 包 括 缺 
血 修饰 的 白 蛋 白 、 丙 二 醛 和 孕期 相关 的 血 桨 蛋白 A。 
这 些 检查 尚未 广泛 应 用 ， 还 需要 进行 大 型 临床 试验 
予以 证 实 。 
其 他 诊断 方法 


显然 ，ECG 和 生化 标志 物 是 疑似 MI 患者 的 最 
重要 诊断 方法 ,但 影像 学 诊断 ， 如 二 维 超声 心动 图 、 
核 荧 光 显 像 或 心脏 MRI， 可 以 提供 补充 的 诊断 和 预 
后 信息 。 床 旁 超声 心动 图 检查 有 助 于 确定 ECG“ 宫 
静 ” 型 的 梗死 ， 如 回旋 支 供血 区 域 的 MI。 新 出 现 
室 辟 运动 异常 支持 缺 血 诊断 。 超 声 心动 图 还 可 提供 
更 多 的 信息 ， 如 左 室 功能 、 梗死 的 部 位 和 面积 、 瓣 
膜 情 况 以 及 机 械 性 并 发 症 ， 如 二 尖 帮 反 流 或 室 间 隔 
穿孔 。 放 射 性 核 素 成 像 检 查 ， 尤 其 是 正在 胸痛 期 间 
进行 ， 可 能 有 一 定 帮 助 ， 但 由 于 人 员 和 同位 素 不 能 
24 小 时 备用 ， 限 制 了 其 应 用 。 最 近 热 衷 的 心脏 MRI 
检查 具有 优势 ， 可 以 提供 确定 缺 血 、 存 活 心肌 及 血 
管区 域 瘦 痕 组 织 的 结构 信息 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 

对 于 每 一 位 提示 有 MI 症状 和 体征 的 患者 ， 应 
迅速 进行 标准 化 的 评估 和 和 治疗。 所 有 患者 均 应 建立 
静脉 液 路 、 进 行 鼻 导管 吸 氧 和 持续 心 电 监护 以 监测 
心律 失常 。 询 问 病史 和 体格 检查 后 ， 应 给 予 阿 司 匹 
林 ，160 ~ 325mg。 阿 司 匹 林 可 使 早期 死亡 率 可 减 
少 24%。 除 非 有 低 血压 、 心 动 过 缓 或 右 室 丁 死 的 证 
据 ， 有 持续 心 前 区 不 适 的 患者 应 在 5 分 钟 之 内 舌 下 
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图 29-2 心 朋 梗死 的 定位 。 
前 壁 心肌 梗死 
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含 服 硝酸 甘油 。 硝 酸 盐 可 降低 前 负荷 和 后 负荷 ， 并 
可 促进 冠状 动脉 每 张 。B 受 体 阻 潜 剂 可 降低 心肌 需 
氧 量 ， 表 如 无 低 血 奈 、 心 动 过 缓 、 充 血性 心力 衰竭 
或 支气管 痉挛 病史 情况 下 ， 应 予 口服 ， 并 在 临床 情 
况 允 许 时 逐渐 增加 剂量 。 进 一 步 的 治疗 是 基于 ECG 
是 否 有 ST 抬 高 进行 的 危险 分 层 。 


ST 抬 高 性 心肌 梗死 


对 于 所 有 有 ST 抬 高 或 新 出 现 左 束 支 传导 阻 洁 
的 患者 ， 应 考虑 立即 进行 再 灌注 治疗 。 可 通过 药物 
治疗 ( 溶 栓 药 ) 和 机 械 方 法 (经 皮 冠状 动脉 介入 治疗 ) 
使 冠 脉 血 流 恢复 。 

常用 的 洲 栓 药物 包括 静脉 注射 用 链 激 醇 和 重组 
组 织 型 纤维 蛋白 溶 酶 原 激活 剂 ， 如 阿 替 普 酶 (tPA), 
瑞 替 普 酶 GPA) APF AAE (TNK)。 链 激酶 因 
价格 较 低 而 应 用 广泛 。 重 组 制剂 具有 较 好 的 疗效 ， 
rPA 和 TNK 使 用 更 方便 。 溶 栓 治 疗 可 使 30 天 和 远 
期 死亡 率 明显 下 降 。 洲 栓 的 禁忌 证 包括 : 近期 出 血 、 
卒中 、 颅 内 出 血 、 大 手术 或 长 期 华 法 林 抗 凝 治疗 。 
辅助 治疗 包括 肝素 和 氟 吡 格雷 。 已 经 证 实 ， 低 分 子 
量 肝素 与 TNK 联 用 的 疗效 优 于 普通 肝素 。 已 证 实 ， 
氨 吡 格雷 可 显著 降低 死亡 率 和 再 发 梗死 和 卒中 。 

直接 经 皮 冠 状 动脉 介 人 治疗 梗死 相关 的 动脉 在 
疗效 (降低 死亡 率 ) 和 安全 性 (减少 出 血 并 发 症 ) 
方面 均 优 于 溶 栓 治疗 。 然 而 ， 其 应 用 受到 随时 可 用 
的 合格 导管 室 设备 和 人 员 的 限制 。 研 究 证 实 ， 直 接 
经 皮 冠 状 动脉 介入 联合 应 用 糖 蛋白 TB 而 a 受 体 抑 
制剂 可 改善 预后 ， 降 低 死 亡 率 、 再 发 梗死 率 和 紧急 
再 次 行 血 运 重 建 的 需要 。 支 架 植 人 后 常规 应 用 毛 吡 
格雷 。 近 期 研究 显示 ， 延 迟 开 通 闭 塞 的 梗死 相关 动 
脉 (症状 出 现 后 3 天 以 上 ) 没有 益处 ， 强 调 了 及 时 
再 滥 注 治疗 的 必要 性 。 

及 时 开通 冠状 动脉 对 近期 和 远 期 的 预后 起 着 决 
定 作 用 , 因此， 快速 分 类 并 制订 治疗 方案 非常 关键 。 
如 无 禁忌 证 ， 门 - 穿刺 时 间 30 分 钟 和 门 - 球 囊 时 间 
90 分 钟 是 最 长 的 可 接受 的 时 间 。 两 种 治疗 方案 的 选 
择 是 基于 哪 种 治疗 能 够 更 快 地 开通 冠状 动脉 。 心 源 
性 休克 患者 应 优先 选择 直接 经 皮 冠 状 动脉 介入 进行 
再 灌注 治疗 。 


3E ST 扒 商 性 心肌 梗死 


与 STEMI 相 比 ， 昌 然 NSTEMI 患者 较 少 需要 
急诊 处 理 ， 但 早期 心 导 管 介 人 治疗 和 恰当 的 血 运 重 


建 (经 皮 冠 状 动脉 介 人 或 外 科 劳 路 移植 ) 可 降低 发 
病 率 和 死亡 率 ， 特 别 是 对 那些 高 危 患 者 ， 如 再 发 
心肌 缺 血 、 肌 和 钙 蛋 白 升 高 、 心 训 症 状 和 ECG 新 出 
现 ST 段 改 变 。 常 规 的 抗 血小板 治疗 和 抗 栓 治 疗 仍 
然 是 NSTMI 治疗 的 基石 。 联 合 应 用 阿司匹林 和 氟 
吡 格雷 优 于 单独 应 用 阿司匹林 。 对 于 肌 钙 改 白 时 阳 
性 的 患者 ， 与 普通 肝素 相 比 ， 低 分 子 量 肝 素 可 降低 
死亡 率 和 主要 心脏 不 良 事件 。 而 旦 ， 高 危 患 者 , X 
其 是 接受 经 皮 冠 状 动脉 介 人 治疗 的 患者 ， 应 用 糖 蛋 
F1 IE b/ Ul a 受 体 抑制 剂 可 显著 降低 死亡 率 和 不 良 
事件 。 在 接受 阿司匹林 、 肝 素 和 氧 吡 格雷 治疗 的 基 
向 上 ， 肌 钙 蛋 白 阳性 的 NSTEMI 患者 应 用 糖 蛋 白 
Il b 而 a 受 体 抑制 剂 可 获得 额外 的 益处 。 虽 然 个 
别 糖 蛋白 全 b/ Ma 受 体 抑制 剂 可 互 换 ， 在 没有 进 
行 早期 血 运 再 建 的 患者 ， 应 用 阿 苷 单 抗 并 不 能 获得 
明显 益处 ， 因 而 不 支持 使 用 。 在 接受 早期 心 导管 介 
人 治疗 的 患者 ， 近 期 研究 显示 ， 比 伐 卢 定 ， 作 为 肝 
素 联 合 糖 蛋白 JI b/ M a 受 体 的 替代 药物 ， 虽 然 搞 
出 血 疗效 相似 ， 但 出 血 并 发 症 减 少 。 已 经 证 实 ， 与 
低 分 子 量 肝 率 相 比 ， 上 戊 聚 糖 在 降低 非 ST 段 抬 高 性 
ACS 忠 者 的 死亡 率 、 梗 死 和 难 治 性 缺 血 方面 的 疗 
效 相 同 ， 但 出 血 的 发 生 率 明 显 下 降 。 然 而 ， 对 有 关 
导管 相关 的 血栓 风险 增加 的 担心 腿 制 了 其 在 保守 治 
疗 患 者 中 的 使 用 。 


ALIK Th iE PUE 


dira ERE, ENS ALAR A A BT 
Meta GRA AE. BRES TI b/ II a 受 体 抑制 
剂 )， 增 加 了 经 皮 冠 状 动脉 重建 术 的 应 用 和 成 功率 。 
虽然 导管 治疗 的 指 征 不 断 增加 ， 同 时 冠状 动脉 旁 路 
搭桥 手术 可 为 高 危 患者 提供 更 长 时 间 的 存活 益处 。 
高 危 患者 包括 左 主干 严重 病变 或 多 支 冠 状 动脉 病变 
患者 ， 尤 其 是 有 左 室 功 能 异常 和 糖尿 病 的 患者 。 


二 级 预防 


pus dedu i Ho DRE, TAA. Afri TEL D 
肌 康 复 是 二 级 预防 的 主要 内 容 (图 29-3)。 阿 司 匹 
林 治 疗 可 减少 25% 的 心肌 缺 血 事件 。 无 论 是 在 接受 
或 未 接受 再 灌注 的 患者 ， 应 用 B 受 体 阻 灌 剂 在 所 有 
年 龄 组 均 可 获 益 。 血 管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 (ACEI) 
可 改善 栋 死 后 患者 的 生存 ， 无 论 这 些 患者 伴 有 或 不 
伴 有 左 室 功 能 障碍 。 在 无 低 血 压 的 患者 ，B 受 体 阻 
WAA ACEL 应 在 住院 期 间 就 开始 应 用 ， 而 且 应 作 


29-3 ” 非 药物 治疗 。 
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为 梗死 后 的 常规 治疗 。 对 于 MI 并 发 左 室 功能 障碍 
和 心 误 的 、 已 经 接受 上 述 优化 治疗 的 患者 ， 联 合 
应 用 醛固酮 受 体 持 抗 剂 可 进一步 降低 死亡 率 和 发 病 
率 。 

住院 后 的 前 24 小 时 应 检测 空腹 血脂 。 近 期 研 
究 显示 ， 梗 死 后 早期 用 他 汀 强化 降 脂 治疗 具有 更 好 
的 保护 作用 ， 可 减少 死亡 和 其 他 心血 管事 件 的 发 生 。 
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这 一 结果 使 得 美国 胆固醇 教育 计划 一 一 成 人 治疗 小 
组 (ATP) 焉 治疗 指南 进行 了 修订 。 这 一 指南 建议 ， 
对 于 梗死 后 患者 ， 无 论 基 础 LDL 水 平 如 何 ， 应 立即 
开始 他 汀 治疗 。 他 汀 治疗 应 在 出 院 前 进行 ， 目 标 是 
LDL < 70mg/dL. 

由 于 患者 MI 后 容易 出 现 室 性 心律 失常 ， 因 此 
这 一 人 群 群 死 的 风险 高 。 抗 心律 失常 药物 如 胺 础 酮 
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对 预防 MI KG EPEAT CA PR. Feit A S PLUS DS A 
验 建 议 : 预防 性 植 人 心 胜 转 复 除 赢 器 (ICD), ICD 
可 促进 有 左 心 功能 障碍 的 患者 的 生存 ， 无 论 这 些 患 
者 有 无 自发 性 或 “激发 性 ” 室 性 失常 。 对 于 MI 后 
接受 规范 药物 治疗 6 周 、 射 血 分 数 仍 < 30% 的 患者 ， 
IE ICD fi A, 

避免 治疗 错误 


诊疗 方案 应 基于 患者 症状 分 门 别 类 地 制订 ， 以 
便 适 当 的 诊断 和 治疗 措施 能 够 以 快捷 的 方式 提供 。 
记 住 ， 快 速 危 险 分 层 并 不 是 对 于 所 有 出 现 典 型 胸痛 
的 患者 都 是 决定 性 的 ， 特 别 是 12 导 联 ECG, 一旦 
疑似 冠 肪 闭塞 ,“ 时 间 就 是 心肌 ”这 个 短语 常用 于 
描述 血 运 再 建 的 急迫 性 。MI 的 诊疗 涉及 抗 血栓 药 
物 的 应 用 ， 使 用 这 些 药 物 会 带 来 出 血 的 风险 。 严 格 
按照 体重 和 肌 栈 清除 率 确定 合适 的 药物 剂量 可 将 出 
血 风险 降 至 最 小 。 


目前 ，MI 的 治疗 规范 是 建立 在 抗 凝 药物 和 介 
人 治疗 的 基础 上 ， 这 些 治疗 会 增加 出 血 的 风险 。 与 
标准 治疗 相 比 ， 新 药 的 早期 试验 ， 如 成 聚 糖 和 比 伐 
卢 定 ， 已 显示 可 降低 死亡 和 出 血 的 风险 。 这 些 药物 
的 远 期 疗效 和 风险 还 有 待 于 进一步 研究 。 新 的 抗 缺 
血 药 ， 如 脂肪 酸 氧化 抑制 剂 Cir) 和 二 磁 酸 腺 
EZRA ( 普 拉 格 雷 )， 治 疗 急性 和 慢性 冠状 
动脉 疾病 的 疗效 正在 研究 。 新 的 单 核 甘酸 受 体 一 一 
既 有 针对 靶 分 子 的 高 特异 性 (如 IXa 因子 ) 优势 ， 
又 有 解毒 剂 的 有 效 性 优势 ， 即 可 有 控制 的 、 快 速 逆 
转 抗 凝 作用 一 一 目前 也 正在 对 有 冠状 动脉 疾病 的 患 
者 进行 研究 。 评 估 新 一 代 药 物 - 洗 脱 支架 和 冠状 动 
脉 班 块 消 刨 技术 的 研究 也 在 进行 中 ， 以 期 最 大 限度 
减少 对 开 胸 外 科 手 术 的 需求 。 在 基因 组 学 、 蛋 白质 


组 学 和 代谢 组 学 这 个 时 代 ， 终 极目 标 是 根据 个 体 的 
基因 和 表 型 制订 MI 的 治疗 方案 ， 这 将 使 患者 获得 
最 佳 治疗 而 无 严重 并 发 症 。 


(RGR Gd ZLB B) 
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心电图 描记 


引言 





1902 年 ， 荷 兰 生理 学 家 Willem Eintoven 记录 了 第 一 份 人 类 心电图 。 从 那 以 后 ， 记 录 导 联 从 3 个 增加 
到 12 个 ， 记 录 仪 已 发 展 成 能 记录 、 测 量 和 解释 心电图 波 型 的 先进 数字 化 记录 仪 。 但 是 ,心电图 的 基本 原理 
没有 改变 。 它 是 从 体 表 记 录 心 肌 细 胞 的 有 序 去 极 化 和 复 极 化 产生 的 微弱 的 电压 梯度 。 

心电图 是 检查 、 诊 断 心 脏 疾 病 和 上 监测 影响 心脏 所 活动 的 治疗 的 最 常用 手段 。 它 是 无 创 、 无 风险 和 相对 
廉价 的 检查 。 心 电 图 的 使 用 一 方面 可 以 将 由 体 表 记 录 的 反映 单个 心肌 细胞 电 活 动 的 大 量 数据 与 心电图 波 型 
联系 起 来 ， 还 可 以 将 心电图 波 型 与 患者 的 临床 表现 联系 起 来 ， 因 而 可 以 观察 心脏 的 电 活 动 和 其 生理 、 药 理 


和 病理 事件 。 


导 联 


体 表 心电图 (electrocardiography, ECG) 常规 
用 12 导 联 记录 : 三 个 双 极 肢体 导 联 ， 即 1 TD 和 
亚 导 联 ;,3 个 加 压 肢体 导 联 ， 即 aVR、aVL 和 aVF 
导 联 ， 以 及 6 个 单 极 胸 导 联 ， 即 V, 至 Vs 导 联 (图 
30-1)。 在 双 极 肢体 导 联 ,每 个 导 联 的 负极 是 不 同 的 ， 
而 在 单 极 胸 导 联 ， 负 极 是 恒定 不 变 的 ， 由 三 个 上 肢体 
导 联 产生 。 胸 部 导 联 的 正极 实际 上 是 可 以 放 在 任何 
一 个 位 置 的 检查 电极 ，ECG 阅读 者 知道 它 的 位 置 。 
例如 ， 在 儿童 ， 常 规 ECG 常 包括 右 胸 导 联 ， 也 就 
是 V,R 和 VsR。 同 样 右 胸 导 联 也 常用 于 诊断 成 人 以 
诊断 右 室 梗 死 。 有 时 ， 将 一 个 或 更 多 的 导 联 放 在 后 
背 ， 以 诊断 后 壁 心肌 梗死 。 

胸部 导 联 离心 脏 距 离 相对 较 近 ， 直 接受 记录 
电极 处 电 活动 的 影响 。 这 是 相对 肢体 导 联 而 言 的 ， 
肢体 导 联 放 在 身体 骤 干 的 外 面 。 变 化 每 一 个 胸 导 联 
的 位 置 或 胸 导 联 与 心脏 的 关系 都 会 导致 ECG 的 明 
显 变化 。 例 如 ， 如 果 患 者 为 坐位 而 不 是 仰卧 位 ， 各 
个 胸 前 导 联 与 心脏 的 关系 和 ECG 波 型 都 会 受 影响 。 
同样 ， 如 果 将 导 联 放置 的 肋 间 过 高 或 过 低 ， 则 此 导 
联 记 录 的 波形 也 会 改变 。 正 因 如 此 ， 如 果 对 患者 进 


行 系列 ECG 评估 时 ， 将 导 联 放置 在 同一 位 置 是 非 
常 重要 的 。 相 对 于 胸部 导 联 的 位 置 ， 肢 体 导 联 可 以 
放 唉 于 不 同 肢体 的 任何 一 个 部 位 而 不 会 使 ECG 波 
型 有 明显 改变 。 


心电图 波 型 


ECG 波 型 包括 P 波 .P-R 间 期 .QRS 波 群 .ST 段 、 
T 波 和 U 波 。 这 些 波形 与 不 同心 肌 细 胞 的 电 活 动 的 
KH (图 30-2 ， 彩 图 30-2)。P 波 反 映 心 房 的 除 极 ， 
QRS 波 群 反映 心室 的 除 极 ，ST EEA T Uk Icio 3E 
的 复 极 。 发 生 于 TT 波 之 后 的 UU 波 被 认为 是 一 种 与 收 
缩 磷 联 的 电 活 动 。 

赛 房 结 的 除 极 化 发 生 于 P 波 起 始 之 前 ， 但 产生 
的 电压 梯度 太 小 而 不 能 被 临床 应 用 的 ECG 记录 仪 
描记 。 所 以 ， 这 种 事件 表现 为 心 电 静 止 。 同 样 ， 发 
EF P-R 间 期 的 房 室 结 和 和 希 氏 束 系 统 的 心 电 活动 也 
表现 为 心 电 静 止 。 图 30-3 是 一 由 正常 ECG。 


P 


P 波 是 由 心房 细胞 按 顺 序 去 极 化 产生 的 电压 梯 
度 而 形成 的 。P 波 的 形状 和 持续 时 间 取 决 于 心房 去 
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图 30-1 心电图 导 联 和 相关 连 线 。 


肢体 导 联 
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SUETAN, ECC AUR i fiet 
SE STMT. ECGAOROSISIT troie t) 
当 电 该 与 红色 箭头 每 直 时 ，BCC 表 现 为 双向 的 波 型 或 无 波 型 


极 化 的 顺序 和 两 个 心房 的 细胞 去 极 化 所 需 的 时 间 。 ”在 Vi 导 联 ,P 波 可 以 是 正 向 的 、 双 向 的 或 负 向 的 【 见 
赛 房 结 位 于 上 腑 静脉 与 右 心房 的 交界 处 。 心 房 除 极 。 图 30-3)。 正 常 P 波 的 幅度 和 持续 时 间 受 心房 肥厚 
的 方向 是 从 右 向 左 ， 从 上 向 下 ， 从 前 向 后 。 这 就 形 。 和 扩张 的 影响 ， 也 受 心房 纤维 化 所 致 心房 间 和 心房 
成 了 P 波 ， 其 特征 是 : ET. D. Vo 和 Vs 导 联 是 ”内 传导 速度 减 慢 的 影响 。 

向 上 的 或 正 向 的 ， 在 aVR 导 联 是 向 下 的 或 负 向 的 。 异 位 心房 灶 引 起 的 脉冲 与 P 波 有 关 ，P 波 的 形 


图 30-2 ”不同 心脏 部 位 与 体 表 ECG 动 作 电 位 之 间 的 关系 。 
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图 30-3 正常 心电图 。 
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此 图 为 一 位 24 岁 女性 的 正常 BCG。 注 意 P 波 在 工 、 
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由 导 联 是 同上 的 ， 在 aVR 导 联 是 入 


的 。QRS 波 样 从 V1 导 联 的 负 有 向 逐渐 变化 至 V6 导 联 的 正 向 。 广 意 T 波 的 极 性 与 9RS 波 


群 的 相似 


状 取 决 于 异 位 灶 的 部 位 。 如 果 异 位 灶 位 于 塞 房 结 附 
近 ， 则 心房 激动 的 顺序 会 是 正常 或 接近 正常 的 ， 这 
时 P 波 与 上 文 所 述 的 正常 窦 性 P 波 相似 。 异 位 灶 离 
罕 房 结 越 远 ， 则 心房 激动 顺序 和 P 波形 态 就 越 不 正 
常 。 例 如 ， 起 源 于 心房 下 部 或 房 室 结 的 激动 会 使 心 
房 以 相反 的 方向 向 上 去 极 化 ， 导 致 2、3 导 联 和 aVF 
导 联 的 P 波 倒置 ， 而 在 aVR 导 联 直立 (图 30-4), 


P-R i9 A 


P-R 间 期 包括 P 波 和 PR 段 ， 即 从 P 波 结束 到 
QRS 波 群起 始 的 间 期 。 虽 然 在 体 表 ECG 上 的 表现 
是 平坦 的 或 等 电位 的 ， 但 PR 有 段 包含 心房 的 复 极 以 
及 房 室 结 和 希 氏 束 - WR. FEME 
房 室 传导 的 因素 时 ，PR 间 期 会 延长 ， 如 存在 交感 
神经 兴奋 性 降低 或 迷走 神经 兴奋 性 增加 时 ， 使 用 诸 
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图 30-4 异 位 心房 节律 。 


ee 此 图 记录 于 一 位 59 岁 男性 。P 波 的 方向 不 正常 。 在 工 、 亚 和 aVF 导 联 倒 置 ， 而 在 aVR 


如 洋 地 黄 和 $B 受 体 阻 灌 剂 这 类 有 减 慢 房 室 传导 的 药 
物 时 ， 以 及 存在 影响 房 室 结 的 炎 性 改变 、 炎 性 渗 出 
和 退行 性 病变 时 。 当 激动 是 通过 房 室 劳 路 到 达 心 室 
使 心室 提前 兴奋 时 ，PR 间 期 也 会 缩短 (如 W-P-W 
综合 征 时 )。 


QRS 波 群 


QRS 波 群 反映 心室 去 极 化 。 室 间隔 是 心室 最 早 
去 极 化 的 部 位 。 然 后 ， 两 心室 同时 去 极 化 ， 伴 激动 
从 心 内 膜 传 到 心 外 膜 ， 从 顶端 到 底部 。 由 于 左 心室 
的 大 小 是 右 心室 的 3 倍 ， 左 室 的 去 极 化 大 大 掩盖 了 
右 室 的 去 极 化 。 因 此 ，QRS 波 群 主要 反映 左 室 的 去 
极 化 ， 并 且 由 于 这 个 原因 ，QRS HE I. V, 和 
Vs 导 联 以 及 左 侧 和 更 后 的 导 联 通常 是 直立 的 或 正 向 
的 ， 而 在 aVR 和 V, 导 联 以 及 右 侧 和 更 前 面 的 导 联 
是 负 的 或 倒置 的 。 只 有 在 右 东 支 阻 洁 和 右 心 室 明 显 
肥厚 等 情况 下 ， 与 右 室 去 极 化 相关 的 电 活 动 才能 在 
ECG 上 显现 出 来 。 

QRS 波 的 形状 和 宽度 在 心室 激动 顺序 异常 时 会 
发 生 改变 ， 包 括 东 支 传导 阻 沾 (图 30-5)、 分 支 传 
导 阻 滞 、 心 室 提前 激动 (图 30-6) 以 及 非特 异性 心 
SAE SRM. QRS 波 的 宽度 增加 可 以 为 几 毫 秒 ， 
如 分 支 传导 阻 滞 时 ， 也 可 以 为 80ms UE, andi x 
传导 阻 沾 时 。 分 支 传导 阻 灌 反 映 了 左 东 支 的 一 个 分 
RRA THe PRS. HEA ME, RRS 


滞 是 由 于 右 或 左 束 支 传导 减 慢 或 阻 洁 所 致 ， 通 常 是 
由 纤维 化 、 人 钙化 或 传导 系统 先天 异常 所 致 。 东 支 传 
导 阻 滞 可 引起 更 明显 的 心室 激动 顺序 异常 ， 因 而 与 
分 支 传导 阻 滞 相 比 可 引起 更 明显 的 QRS 形态 改变 。 
非特 异性 传导 异常 可 能 不 伴 有 QRS 波形 态 改变 ， 反 
映 了 整个 心室 传导 减 慢 而 不 是 心室 激动 顺序 改变 。 
这 种 传导 减 慢 可 由 心脏 活性 药物 和 细胞 外 钾 浓 度 增 
加 所 致 ， 也 可 由 严重 心肌 病 患者 经 常 发 生 的 纤维 化 
RIESE BL RE A SARE fF NS TK, 

5E V3 fe 5$ 3 ALA ECG 诊断 标准 已 发 布 。 重 
要 特征 如 下 : 

1. 分 支 阻 滞 不 仅 改 变 额 状 面 的 电 轴 ， 还 影响 
QRS 波 群 的 起 始 部 分 。 所 以 当 引 起 与 心肌 
梗死 相似 的 其 他 一 些 改变 时 ， 分 支 阻 滞 易 
与 原 有 的 心肌 梗死 混 消 。 

2. di E BRE AS ERAT QRS 波 群 的 起 始 部 分 ， 
因为 室 间 隔 和 左 室 的 激动 不 受 影响 。 因 此 ， 
ECG 能 鉴别 右 束 支 阻 灌 个 体 的 陈旧 心肌 梗 
死 或 左 心室 肥厚 。 

3. 左 束 支 阻 洁 和 心室 提前 激动 会 影响 QRS UE 
群 的 起 始 部 分 。 因 此 ， 其 与 陈旧 心肌 梗死 
和 肥厚 相关 的 ECG 改变 常常 混 消 而 不 能 明 
确诊 断 。 

4. 去 极 化 的 顺序 异常 常 导致 复 极 顺序 的 异常 。 
其 结果 是 ST 段 和 T 波 改变 ， 这 被 称 为 继 发 
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ECC 显 示 为 左 束 支 阻 带 ， 为 一 位 73 岁 男性 的 ECG。 EO 在 V;、Vs、Vs 和 Vs 叶 联 有 顿 铁 ( 饥 鸯 
状 ) 。 还 要 注意 T 流 与 QRS 波 灼 方 向 相反 。 这 是 一 个 继 发 性 T 波 改变 例子 


图 30-6 ”心室 提前 激动 。 


| UL A TB DR — wy 人 


ECC 关 示 心 室 提前 激动 ， 为 一 个 28 岁 女性 的 ECG。 注 意 表 现 出 短 P-R 间 期 (0.9 秒 ) MERSE (0.134 
4r QnsucE Nnm He, MAL BUE. 短 P-R 问 期 和 宽 QRS 波 群 伴 5 波 组 成 了 心室 提前 激动 的 特 
征 。 注 意 有 T 波 异常 ， 这 是 另 一 个 继 发 性 T 波 改变 的 例子 。 


性 改变 。 这 在 诊断 左 东 支 阻 灌 或 心室 提前 。 织 容 量 的 增加 。QRS 波 群 的 振幅 还 受 年 龄 、 性 别 和 
激动 时 是 非常 主要 的 ( 见 图 30-5 和 30-6)。 ”种 族 的 影响 。 例 如 ,年 轻 人 的 QRS 波 电压 高 于 老年 

s. 室内 传导 改变 可 能 是 心率 依赖 性 的 ， 只 有 ”人 的 ， 男性 的 QRS 电压 高 于 女性 的 。 在 左 室 肥厚 
当心 率 高 于 某 一 特定 水 平 或 在 房 早 之 后 才 BA, 左 侧 导 联 (Vs 和 Vs) 的 R 波 和 右 胸 导 联 〈V， 

出 现 。 这 种 情况 被 称 为 心率 依赖 性 异常 心 VU) 的 S 波 增高 。QRS 波 的 宽度 可 能 也 会 增加 ， 

室 传导 。 反映 了 左 室 肥厚 的 增加 。 复 极 也 可 能 存在 改变 而 导 

QRS 波 群 的 振 昭 受 下 列 一 些 因 素 的 影响 : 左 AST RAT PE (E 30-7), ECG 很 难 诊断 右 
室 壁 和 右 室 壁 的 厚度 、 胸 腔 积 液 和 心包 积 液 以 及 组 ” 室 肥厚 。 右 室 肥 厚 早 期 的 向 量 与 左 室 向 量 相抵 消 ， 
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图 30-7 左 室 肥 厚 的 心电图 改变 。 


— HT. pity a 


n E Ld ay 


UM oo pup L^ 


eee o e e A: "m L 


左 室 肥厚 的 ECG 改 变 ， 为 一 位 83 岁 、 


Vy 


mie EET NONO, 注意 ECG 显示 


QRS 波 振幅 增加 ，QRS 持 续 时 间 轻 度 增 宽 至 100ms，ST 段 和 T 该 改 


导致 右 胸 导 联 V, 和 Va 的 S 波 振幅 的 降低 和 左 胸 导 
HEV, A Vs AY R 波 振幅 降低 。 随 着 右 室 肥厚 的 加 重 ， 
右 胸 导 联 的 R 波 增高 ， 左 胸 导 联 可 见 深 S 波 。 心 包 
和 胸膜 渗 出 会 导致 所 有 导 联 的 QRS 波 的 电压 减低 ， 
如 存在 诸如 淀粉 样 变 等 温润 性 疾病 时 。 


ST R de T ik 


ST 段 和 T 波 反映 心室 复 极 。 在 ST 段 ， 心 室 动 
作 电位 处 于 电压 平稳 状态 ， 只 产生 很 小 的 电压 梯度 
变化 。 因 此 在 ECG E, STE TP RA PR 段位 于 
同一 水 平 ， 在 此 期 间 ， 由 于 动作 电位 都 处 于 静 息 水 
平 ， 没有 电压 梯度 产生 。 心 室 细胞 按 顺 序 复 极 的 结 
果 产 生 T 波 。 如 果 复 极 的 顺序 与 去 极 的 顺序 相同 ， 
则 T 波 与 QRS 波 群 方向 相反 。 然 而 ， 如 果 复 极 的 
顺序 与 除 极 的 顺序 相反 ， 则 会 出 现 正常 T 波 : 在 
QRS 波 直立 或 正 向 的 导 联 ( 工 _Vs 和 Ve 导 联 )，T 
波 也 是 直立 的 或 正 向 的 ;而 在 QRS 倒立 的 导 联 (aVR 
AV), T 波 也 是 倒立 的 或 负 向 的 ( 见 图 30-3), 

复 极 异 常 可 表现 为 ST 段 升 高 或 降低 以 及 T 波 
的 极 性 改变 。 如 前 所 述 ， 这 些 改 变 可 能 是 心室 内 传 
导 障 碍 导致 的 ， 此 时 称 为 继 发 性 ST EM T HBE, 
这 些 改变 也 可 能 是 由 电解 质 紊乱 或 使 用 心 胜 活性 药 
物 导 致 的 ， 还 可 能 是 由 心肌 肥厚 、 缺 血 或 心肌 炎 等 
疾病 导致 的 ， 此 时 称 为 原 发 性 ST 段 和 T 波 改变 。 

X QRS 波 和 ST 段 改 变 时 发 生 的 下 波 极 性 改变 


是 最 难 解释 的 ECG 异常 ， 因 为 这 些 改变 是 非特 异 
性 的 ， 可 以 由 各 种 病理 性 和 非 病理 性 原因 引起 。 下 
面 的 指南 可 用 于 解释 异常 T 波 : 

1. 通常 ,T 波 振幅 应 等 于 或 大 于 ORS 波 振幅 

的 1/10, 

2. 工 导 联 T 波 倒置 总 是 异常 的 ， 多 提示 有 心 
脏 疾 病 。 

3. WEM T RAE, MTR PHRMA. 
尤其 是 发 生 于 无 明显 心脏 疾病 或 发 生 于 心 
脏 疾 病 低 风险 人 群 时 ， 很 可 能 是 非特 异性 
和 非 病 理性 的 ， 而 发 生 于 有 心脏 疾病 或 有 
明显 T 波 改变 的 患者 时 ， 多 提示 特异 性 或 
病理 性 改变 。 

4. T 波 平坦 或 倒 兽 常 常 发 生 于 快速 心室 率 和 

无 其 他 ECG 改变 时 ， 这 种 改变 是 非特 异性 
的 ,不 提示 有 心脏 疾病 。 

ST 段 抬 高 或 降低 提示 心室 动作 电位 的 平台 期 
产生 了 电压 梯度 ， 与 上 文 所 述 下 波 改 变 不 同 ， 最 常 
提示 心脏 疾病 的 表现 。ST 有 段 抬 高 的 最 常见 原因 包括 
急性 透 壁 性 缺 血 和 心包 炎 。 高 钾 血 症 和 急性 心肌 炎 
也 偶尔 可 导致 ST 段 抬 高 ， 与 缺 血 相似 ， 但 极 少见 。 

-种 被 称 为 过 早 复 极 的 正常 变异 也 是 引起 ST Bed 
高 的 不 常见 原因 ， 尤 其 是 在 年 轻 男 性 。 这 些 改变 特 
征 性 地 发 生 于 胸 前 导 联 ， 包 括 ST 段 与 QRS 波 群 末 
端 连 结 点 (J 点 ) 的 抬 高 ， 也 可 能 与 急性 缺 血 或 心 


图 30-8 与 低 钾 血 症 相 关 的 改变 。 
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APES TMT BEM MECG. 由 于 存在 U 波 ， 


Q-T 间 期 延长 URTIA 与 T 波 等 幅 。 此 例 患 者 的 血清 钾 为 27mmolL。 


包 炎 相似 。 
左 室 肥 厚 、 心 脏 活 性 药物 、 低 钾 血 症 和 急性 非 
透 壁 性 或 心脏 内 膜 下 缺 血 最 常 导 致 ST 段 压低 。 


U & 


当 出 现时 ，U 波 出 现在 T 波 之 后 或 T 波 终 末 部 
位 ， 常 与 T 波 切 迹 难以 区 分 。U 波 的 精确 病原 学 尚 
不 清楚 ， 虽 然 大 多 数 人 认为 其 是 机 械 事 件 的 一 种 电 
表现 。U 波 振幅 增加 或 极 性 改变 可 以 发 生 于 几 种 临 
床 状 况 : U 波 振 幅 增 高 常 与 低 钾 (图 30-8) 和 一 些 
直接 作用 于 心脏 的 药物 相关 。 与 U 波 振幅 增加 类 似 ， 
T 波切 迹 和 长 QT-U 间 期 常 可 发 生 于 有 先天 性 长 QT 
综合 征 的 患者 (图 30-9), 


Q-T 异常 


从 Q 波 上 升 处 到 T 波 结束 处 的 间 期 为 Q-T 间 期 ， 
包括 QRS 波 群 、ST 段 和 T 波 。 这 些 部 分 中 任何 一 
个 持续 时 间 改 变 都 会 改变 Q-T 间 期 。Q-T 间 期 是 心 
率 依 赖 性 的 ， 心 率 加 快 时 会 变 短 ， 心 率 减 慢 时 会 变 
长 。 这 反映 了 动作 电位 间 期 的 心率 依赖 性 。 为 适应 
这 种 心率 依赖 性 ， 几 种 校正 因素 已 被 用 于 测量 Q-T 
间 期 并 已 用 于 在 自动 记录 系统 上 计算 QTc。 除 了 随 
心率 变化 ， 影 响 Q-T 间 期 的 因素 还 有 : 

1. 温度 


uod we t 
"i-e 


6. 缺 血 

通过 延长 ST 段 或 了 T 波 而 延长 Q-T 间 期 的 药物 
是 很 多 且 仍 在 不 断 增加 。 正 因 如 此 ， 在 开始 使 用 有 
可 能 延长 QT 间 期 的 药物 时 常 有 必要 进行 心 电 监 
护 。 这 些 药物 引起 的 QT 间 期 延长 临床 上 很 重要 ， 
因为 有 可 能 引起 一 种 特殊 类 型 的 室 性 心 如 
尖端 扭转 型 室 性 心动 过 速 一 可 以 进展 为 室 郁 而 引 
iM TERGE. 

低 钾 血 症 和 低 钙 血 症 均 与 QT 间 期 延长 有 关 。 
然而 ， 它 们 的 心 电 表 现 不 同 ， 可 以 鉴别 。 低 钾 血 症 
可 引起 ST 段 压低 、T 波 改变 、U 波 明 显 及 QT-U E 
期 延长 (LE 30-8)， 而 低 钙 可 延长 ST 段 而 不 引起 
明显 的 T 波 改变 (图 30-10)。 血 钾 和 血 钙 升 高 可 以 
通过 缩短 ST 段 而 缩短 Q-T 间 期 。 此 外 ， 高 钾 可 短 
缩 T 波 宽度 ， 使 其 更 对 称 ， 呈 现 一 个 幕 状 或 高 尖 T 
波 (图 30-11). 

一 个 或 更 多 个 控制 复 极 电流 的 基因 不 正常 可 引 
起 先天 长 QT 综合 征 ， 是 引起 年 轻 人 因 室 性 心律 失 
常 而 发 生 心 源 性 狼 死 的 主要 原因 。 先 天 性 长 QT 间 
期 的 ECG 图 形 很 难 与 电解 质 泰 乱 引起 的 长 Q-T 间 
期 鉴别 CULPA 30-9). 
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图 30-9 ”先天 性 长 QT 综合 征 。 
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明显 的 Q-T 延长 和 下 波 深 倒 常 见于 急性 心肌 梗 
死 后 数 日 内 ， 尤 其 当心 肌 醒 死 是 由 于 左前 降 支 堵塞 
引起 时 。Q-T 延长 通常 可 以 消失 ， 而 工 波 倒置 可 持 
续 很 长 一 段 时 间 。 相 似 的 T 波 和 Q-T 间 期 改变 也 可 
能 出 现在 急性 缺 血 而 无 梗死 时 的 胸部 导 联 (图 30- 
12)。 这 种 特殊 的 ECG 图 形 通常 提示 左前 降 支 近 端 
严重 而 不 完全 的 闭塞 。 

一 些 神经 病 学 事件 ， 尤 其 是 颠 内 出 血 和 颇 内 压 
力 增高 ， 可 引起 T 波 倒置 和 明显 的 Q-T 间 期 延长 ， 
与 图 30-12 所 示 极 其 相像 。 当 其 发 生 于 这 种 临床 状 
况 时 被 称 为 脑 血管 事件 图 形 ， 并 被 认为 代表 交感 神 
BMA RM. ER APR ERY, —A ECG 在 数 天 内 
可 恢复 正常 。 


急性 缺 血 和 梗死 


急性 心肌 缺 血 和 梗死 可 引起 特征 性 的 ST 段 、 
QRS 波 群 和 T 波 改变 ， 可 以 据 其 进行 早期 诊断 和 及 
时 治疗 一 一 济 栓 治疗 或 经 皮 冠 状 动脉 血 运 再 建 一 一 
可 以 北 转 缺 血 并 预防 心肌 细胞 死亡 和 和 疗 痕 形成 ， 降 
低 发 病 率 和 死亡 率 。 因 此 ，ECG 是 早期 诊断 急性 心 
肌 缺 血 和 梗死 的 最 重要 的 检查 方法 。 

急性 心肌 缺 血 和 梗死 引起 的 ECG 变化 顺序 如 
Ti 

1. TRR 


2. ST 段 抬 高 或 压低 

3. 出 现 异常 Q 波 

4. T kal tt 

可 以 通过 识别 急性 缺 血 或 梗死 是 由 哪 支 冠 脉 阻 
塞 所 致 和 此 血管 供应 心肌 部 分 的 位 置 了 解 ECG 的 
这 些 变 化 。 这 就 可 以 通过 一 个 定位 非常 好 的 界线 
带 来 区 分 缺 血 和 非 缺 血 区 域内 的 过 渡 变 化 (图 30- 
13)。 

缺 血 区 域 的 高 尖 T 波 是 急性 透 壁 性 缺 血 的 最 早 
期 ECG 改变 且 是 一 过 人 性 的 。 但 这 一 变化 很 少 能 被 
观察 到 ， 除 非 患者 缺 血 发 作 时 正在 住院 ， 否 则 ECG 
不 太 可 能 及 时 记录 到 高 尖 T 波 。ST 段 抬 高 或 压低 
是 最 常 被 发 现 的 早期 改变 ， 在 急性 事件 发 生 的 初始 
数 分 钟 内 发 生 。ST 段 改变 是 由 于 横路 缺 血 区 域 的 电 
压 梯 度 产 生 电 流 所 致 。 电 流 流 过 缺 血 边缘 ， 被 称 为 
损伤 电流 。 这 些 损伤 电流 是 否 引 起 ST 段 抬 高 或 降 
低 取 决 于 缺 血 是 透 壁 性 的 一 一 即 从 心 内 膜 延 伸 至 心 
外 膜 ， 还 是 位 于 心 内 膜 下 的 非 透 壁 性 的 ， 以 及 记录 
电极 与 缺 血 部 位 的 关系 。 通 常 ， 电 极 正 好 位 于 透 壁 
性 缺 血 部 位 上 方 时 可 以 记录 到 ST 段 抬 高 ， 而 所 有 
其 他 电极 会 记录 到 ST 段 压 低 或 ST 段 没有 变化 

与 次 全 冠状 动脉 闭塞 有 关 ， 心 内 膜 下 心肌 缺 血 
常 在 有 血 流 受 限 的 冠状 动脉 阻塞 患者 活动 时 发 生 ， 
并 不 延伸 至 心 外 膜 。 因 此， 没有 一 个 体 表 导 联 直接 
对 应 局 部 缺 血 区 域 ， 所 以 记录 到 的 是 ST 段 压 低 而 


图 30-10 与 低 钙 血 症 相 关 的 ST 段 和 Q-T 间 期 的 改变 。 
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波 正常 ，Q-T 交 期 延长 反映 了 ST 彼 延长 及 优 导 拖延 。 


图 0-11 与 高 钾 血 症 相 关 的 改变 。 
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JE ST 段 抬 高 。 

出 现 异常 Q 波 提示 缺 血 部 位 传导 减 慢 或 缺失 ， 
意味 着 可 能 存在 严重 缺 血 或 梗死 。 而 发 生 在 缺 血 事 
件 之 后 的 T 波 改变 反映 了 复 极 的 变化 ， 而 且 可 能 持 
续 数 天 或 数 年 。 

这 些 ECG 改变 可 以 用 于 定位 缺 血 和 梗死 部 位 
并 由 此 确定 闭塞 的 血管 。 


WU 


Vs 


“一 位 29 岁 的 有 慢性 晴 疾 病 的 女性 患者 。P 波 增 宽 在 一 些 导 
T 波 商 尖 对 称 。 这 些 是 严重 高 鲁 血 省 的 特征 行 改变 ， 患 


心律 失常 


ECG 对 于 诊断 缓慢 性 心律 失常 和 快速 性 心律 失 
常 是 不 可 缺少 的 。 例 如 ， 心 率 > 100 次 /分 可 有 多 
种 原因 ， 包 括 塞 性 心动 过 速 、 心 房 和 房 室 交 界 处 心 
动 过 速 (图 30-14A), Beth, 5;f (图 30-14B) 以 
及 室 性 心动 过 速 (图 30-14C)。 可 通过 P 波 的 频率 
和 形态 及 其 与 QRS 波 群 的 关系 、QRS 波 群 的 形状 
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图 30-12 ”由 近期 缺 血 事 件 引起 的 T 波 改变 。 





由 近期 缺 血 事 件 引 起 的 T 波 改变 ， 为 一 位 70 岁 老年 男性 患者 的 BCG。Q-T 间 期 延长 ， 前 本 导 联 的 T 波 (V ~ 
—— —— 


图 30-13 ”心肌 缺 血 、 损 伤 和 梗死 。 
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图 30-14 不 正常 的 心脏 节律 。 
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和 宽度 作出 正确 诊断 。 心 率 异常 缓慢 可 能 有 几 种 情 
况 ， 包 括 窦 性 心动 过 组 或 窦 房 或 房 室 传导 阻 滞 (图 
30-14D)。 同 样 通过 心率 、 节 律 以 及 P 波 和 QRS 波 
群 的 形状 、P 波 与 QRS 波 群 的 关系 、P-R 间 期 可 以 
作出 诊断 。 

不 规则 节律 可 由 心房 和 心室 的 提前 激动 (图 
30-15A ftl B), Bi ( 见 图 30-14B) 和 不 完全 的 (本 
度 ) 赛 房 或 房 室 传 导 阻 沾 (图 30-15C) 所 致 。 


ECG 提供 了 心脏 电 生 理 及 其 在 生理 、 药 理 和 
病理 因素 下 变化 的 窗口 。 正 确 分 析 ECG 对 诊断 和 
治疗 多 种 心脏 疾病 有 不 可 估量 的 作用 。ECG 对 诊断 


心肌 缺 血 和 心律 失常 尤其 重要 。 记 录 下 日 常 活动 和 
应 急 状 态 下 的 ECG 可 以 使 其 意义 更 大 。 当 把 有 关 
患者 的 信息 如 症状 、 用 药 和 重要 的 实验 室 发 现 提供 
给 阅读 者 时 ，ECG 的 价值 会 进一步 加 大 。 预 期 将 来 
可 以 记录 一 些 附加 导 联 ， 如 VR, VR AV, ~ Vy; 
新 的 分 析 测 量 方法 将 会 产生 ， 尤 其 是 QRS 波 群 和 T 
波 处 理 系统 ， 有关 诊 断 和 预后 价值 的 资料 会 增加 。 
然而 ， 必 须 强调 ， 不 论 是 现在 还 是 将 来 ， 由 计算 机 
ECG 系统 提供 的 自动 化 分 析 系 统 都 不 是 完全 的 或 准 
确 的 ， 尤 其 是 当 图 形 异 常 时 ， 需 要 有 资质 的 专业 人 
员 仔细 阅读 。 


(RIA + HER R) 
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图 30-15 ”心脏 节律 不 规整 。 
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记录 于 一 位 30 岁 无 明确 心术 疾病 的 男性 忠 者 的 室 时 。 
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Py. 心室 率 为 90 次 /分 。 
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外 周 血 管 疾病 


引言 


外 周 血 管 疾病 (peripheral arterial disease, PAD ) 是 指 四 肢 远 端 动脉 的 狭窄 或 阻塞 。 大 多 数 PDA S 
者 没有 症状 。 有 症状 的 患者 可 以 表现 为 ， 只 有 重度 运动 时 才 出 现 轻 度 症状 ， 到 中 度 运动 时 出 现 症 状 ， 以 及 
在 休息 时 缺 血 患 肢 即 可 出 现 严 重症 状 。 在 Framinghan 研究 及 对 其 他 人 和 群 的 研究 中 ，PAD 是 老年 人 常见 的 
疾病 。 作 为 PAD 的 一 个 结果 ， 间 车 性 跨行 在 中 老年 人 群 中 有 增长 趋势 。 虽 然 青 壮年 人 中 也 可 发 生 PAD, 但 
很 少见 ， 根 据 使 用 的 定义 ,成 人 中 50 岁 以 上 者 的 发 病 率 为 10% ~ 30%。PAD 是 冠状 动脉 和 脑 血管 疾病 的 
一 个 标志 ， 在 许多 PAD 患者 中 动脉 粥 样 硬化 的 发 生 和 进展 常 累及 全 身 的 血管 ( 图 31-1 )。 据 估计 ，60% 的 
PAD 患者 有 冠状 动脉 疾病 、 脑 血管 病 或 两 者 均 有 。 在 PAD 患者 中 ， 即 使 个 别 患 者 没有 血管 症状 ， 卒 中 和 心 


肌 梗死 的 发 病 率 也 较 非 PAD 者 高 3 倍 左右 ， 即 使 个 别 患者 没有 血管 症状 。 
认识 PAD 和 其 他 部 位 动脉 粥 样 硬化 之 间 的 关系 有 助 于 制订 出 综合 性 治疗 方案 , 其 目标 不 仅 是 针对 跨行 ， 


而 且 针 对 心血 管 疾病 的 发 病 和 死亡 。 


病因 和 发 病 机 制 


动脉 比 样 硬化 起 源 于 血管 内 皮 损 伤 和 动脉 粥 样 
硬化 斑 块 的 形成 。 动 脉 嘲 样 硬化 是 由 局 部 中 性 粒 细 
胞 介 导 的 炎症 和 脂 蛋 白 氧化 导致 的 ， 特 别 是 低 密度 
脂 蛋白 。 虽 然 近年 来 取得 了 很 大 进展 ， 但 吸烟 、 高 
脂 血 症 、 糖 尿 病 和 高 血压 加 速 动脉 赣 样 硬化 的 确切 
分 子 机 制 仍 是 目前 研究 的 重点 。 

通过 对 其 他 原因 死亡 的 青 壮 年 人 进行 的 尸检 ， 
在 西方 人 群 中 证 实 ， 内 皮 功 能 亲 乱 和 脂 质 条 纹 Col 
PSB FRE OBI EE) 普遍 存在 。 根 据 目 前 的 理论 ， 
虽然 斑 块 可 因 脂 质 核心 区 细胞 和 非 细胞 物质 的 堆积 
而 逐渐 增长 ， 但 斑 块 也 可 因 斑 块 破裂 亚 临 床 发 作 而 
增 大 。 斑 块 核 通 常 由 一 个 由 钙 、 结 缔 组 织 和 平滑 肌 
细胞 组 成 的 复杂 的 纤维 帆 所 包 绕 。 稳 定 的 症状 ， 如 
跨行 ， 是 由 于 需求 增加 时 血 流 供给 不 能 相应 增加 所 
致 。 斑 块 的 破裂 会 使 高 致 血栓 形成 核心 暴露 于 循环 
血液 成 分 中 ， 导 致 血小板 激活 和 聚集 ， 同 时 激活 纤 
维 蛋 白 原 。 


MOA TE, SIME RAT AL HS EE C. FF TE DUM 
变 恶 化 而 不 引起 动脉 闭塞 或 临床 症状 。 然 而 ， 严 重 
的 放 块 破裂 可 引起 肢体 在 体力 劳动 或 静 息 时 缺 血 加 
剧 。 这 些 症 状 是 由 于 外 周 动脉 血栓 形成 或 未 梢 小 动 
脉 血栓 栓塞 引起 。 根 据 血 栓 闭 塞 的 定位 可 以 确定 是 
否 应 行 紧急 血 运 再 建 。 

冠状 动脉 粥 样 硬化 的 易 患 因素 与 PAD 的 相同 。 
这 些 因素 包括 : 男性 、 吸 烟 、 糖 尿 病 、 高 血压 和 高 
胆固醇 血 症 。 其 中 ， 与 PAD 相关 性 最 强 的 是 吸烟 。 


临床 表现 


PAD 可 产生 间 澡 性 跨行 症状 。 间 散 性 跨行 一 词 
源 于 拉丁 语 “claudatico”"， 用 于 描述 运动 期 间 血 流 
不 能 适度 增加 而 出 现 的 下 肢 疼 痛 。 有 路 行 是 当 动 脉 管 
腔 缩 小 以 致 不 能 保证 活动 时 组 织 氧 需求 增加 时 的 血 
液 供应 时 而 出 现 的 。 在 这 种 情况 下 ， 运 动 引 起 的 局 
部 血管 舒张 也 常 受 损 。 这 两 种 作用 共同 导致 了 局 部 
缺 血 和 与 间 葡 卜 行 的 疼痛 相关 的 乳酸 及 其 他 代谢 产 


213 


214 FNP ohn E HER 


图 31-1 HRE, 
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物 的 生成 。 

间 砍 度 行 表现 为 由 某 一 运动 阔 值 诱发 的 下 肢 疗 
率 性 疼痛 ， 疼 痛 可 于 休息 数 分 钟 后 缓解 。 抬 高 肢体 
可 加 重 跨 行 ， 而 使 肢体 下 垂 可 以 减轻 疼痛 。 症 状 可 
以 是 单 侧 的 ， 也 可 以 是 双 侧 的 ， 取 决 于 动脉 潭 样 硬 
化 疾病 的 程度 和 部 位 。 腓 肠 踊 行 最 常 发 生 于 股 动 肪 
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BE, Phi EE SE RS RH a RI k E E oh 
Wt sx SE A Ko ER KSB. MF PAD 病情 
恶化 ， 夜 间 休 息 时 也 可 出 现 疼 痛 。 

在 社区 队列 研究 中 ， 能 行走 的 PAD 患者 最 常 
报告 非典 型 的 劳累 性 下 肢 疼 痛 、 无 症状 或 间歇 性 跤 
行 。 典 型 的 跨行 只 出 现在 不 足 1/3 的 PAD 患者 中 。 


一 些 患者 只 感觉 到 活动 时 下 肢 轻微 不 适 而 未 报告 给 
他 们 的 医生 ， 他 们 误 认为 这 些 症 状 是 年 龄 增长 的 正 
常 结果 。 因 为 即使 是 无 症状 的 PAD 患者 仍 有 发 生 
心血 管事 件 的 高 风险 ， 所 以 对 症状 不 典型 的 跨行 保 
持 高 度 警 惕 非常 重要 。 

PAD 患者 很 少 发 生 危 险 的 肢体 缺 血 ， 但 有 发 生 
致死 性 并 发 症 的 可 能 。 后 者 表现 为 疼痛 ， 典 型 的 描 
述 是 : 休息 时 足 部 烧灼 样 痛 ， 当 足 部 抬 高 时 疼痛 加 
剧 ， 而 是 部 下 垂 时 疼痛 减轻 。 除 了 疼痛 ， 缺 血 肢体 
还 可 表现 为 伤口 不 愈合 或 组 织 坏死 。 危 险 的 肢体 缺 
血 常 由 下 肢 动脉 的 多 个 部 位 严重 堵塞 所 致 。 

PAD 患者 体格 检查 最 有 价值 的 发 现 是 有 下 肢 动 
脉 杂音 和 搏动 减弱 。 在 休息 时 有 症状 的 患者 还 可 发 
现 : 皮肤 发 凉 、 发 白 和 发 红 ， 皮 肤 和 叶 甲 萎缩 ， 毛 
细 血 管 充 僵 减 慢 ， 以 及 缺 血 性 溃 病 。 缺 血性 溃疡 会 
Ae. RAE CER, BR, BB AeA 
PUEBLOS ALE, MIEL. A KE TE A EJIM HE 
AY, AERA PRR AY, WEEE aR ifo AT 5 E US. 
伤口 愈合 差 和 严重 的 坏 痊 (图 31-2)。 E err Or 
动脉 、 股 动脉 或 胭 动脉 ) 或 脉搏 异常 者 患 PAD 的 
可 能 性 降低 。 

双 侧 股 动脉 和 所 有 远 端 搏 动 消 失 被 称 为 
Leriche 综合 征 ， 是 由 主 通 动脉 分 丸 处 阻塞 所 致 。 


鉴别 诊断 


通过 临床 症状 将 真正 的 跨行 和 与 其 相似 的 假 性 
跨行 ( 疹 柱 狭窄 的 一 个 症状 ) 鉴别 开 来 非常 重要 ， 
因为 两 者 的 诊断 和 治疗 方法 完全 不 同 。 与 踊 行 不 同 ， 
假 跨行 的 特征 是 : 是 行 很 少 由 特定 的 劳力 水 平 诱发 。 
典型 的 假 跋 行 可 于 坐位 缓解 或 可 于 增加 椎 管 容量 
(HET BRAS ES 15 部 分 免疫 系统 、 结 缔 组 织 和 关节 
疾病 中 讨论 ) 的 腰部 届 曲 位 缓解 ， 而 非 停止 运动 时 
缓解 。 鉴 别 跨行 和 假 跨行 的 一 个 有 用 的 方法 是 问 患 
者 停止 行走 之 后 站 立时 症状 有 什么 变化 一 一 假 踊 行 
的 不 适 仍 持续 (只 有 改变 体位 时 才能 改善 ,如 坐位 )， 
而 跨行 的 不 适 会 改善 。 

对 于 无 易 患 危险 因素 且 年 龄 小 于 50 岁 的 患者 ， 
应 首先 考 虚假 跨行 。 更 多 的 鉴别 诊断 见 框 31-1。 


诊断 方法 
详细 的 病史 询问 和 查 体 对 于 正确 诊断 PAD 是 
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= 脉 管 炎 (如 闭塞 性 血栓 性 脉 管 炎 、Takayasu 病 ) 
" 淋巴 管 炎 
© 深 静 脉 血栓 形成 后 静脉 炎 综 合 征 





必需 的 ， 不 应 遗漏 任何 一 个 症状 〈 图 31-3)。 当 怀 
疑 PAD 时 ， 应 测量 臂 躁 指数 (ankle-brachial index, 
ABI), ABI 的 计算 方法 为 : 多 普 勒 超声 测 得 的 脓 动 
脉 收缩 压 除 以 多 普 勒 超声 测 得 的 足 背 或 肥 后 动脉 收 
缩 压 (图 31-4)。 用 一 侧 下 上肢 最 高 血压 值 除 以 上 肢 
血压 值 计 算 每 一 侧 的 比值 。ABI = 90% 诊断 PAD 
的 敏感 性 为 90%， 特 异性 接近 100%. ABI = 0.70 
提示 中 度 的 PAD，ABI « 0.40 被 认为 存在 严重 的 
PAD. ABI x 0.20 通常 出 现 休息 时 下 肢 疼 痛 。 

在 平板 试验 后 测量 ABI 可 以 提高 敏感 性 。 老 
年 患者 和 有 糖尿 病 或 肾 功能 不 全 的 患者 可 能 存在 明 
显 的 血管 钙化 ， 可 引起 AB 假 性 升 高 ，ABI > 1.3。 
这 些 患者 最 好 进行 趾 趴 压力 指数 测定 来 进行 评估 。 
动脉 超声 多 普 勒 和 体积 描记 法 是 非 侵袭 性 方法 ， 经 
常用 于 PAD 的 诊断 。 

对 比 血管 造影 术 仍 然 是 全 面 评估 和 确诊 动脉 血 
管 疾病 的 金 指 标 ( 见 图 31-4)}。 如 果 考 虑 进行 血 运 
再 建 ， 血 管 造影 是 必要 的 ,但 其 对 于 临床 诊断 并 非 
必需 。 在 进行 经 皮 或 外 科 血 运 再 建 之 前 ， 要 考虑 劳 
力 性 或 静 息 缺 血 的 症状 的 严重 性 或 客观 体征 以 及 进 
行 血 运 再 建 的 目的 。 虽然 很 小 ， 但 应 为 存在 损伤 动 
脉 和 造影 剂 引 起 的 肾 毒 性 的 危险 ， 只 有 在 选择 血 运 
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图 31-2 下肢 动脉 闭塞 性 疾病 。 
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再 建 时 才 考 虑 进行 血管 造影 。 

目前 认为 计算 机 断层 血管 造影 术 (CTA) 和 磁 
共振 血管 造影 术 (MRA) 可 替代 血管 造影 术 。 最 近 
HERRER, CTA 和 MRA 对 于 评估 下 上 肢 动脉 
疾病 有 很 高 的 精确 性 ， 尤 其 是 三 维 怨 加 强 影 像 。 虽 
然 CTA 和 MRA 都 不 能 取代 传统 的 X 线 动脉 造影 
术 用 于 术 前 血管 评估 ， 但 这 些 方 法 值得 进一步 深入 
研究 ( 见 图 31-4)。 


高 血压 nis th 
(静水 压力 增高 ) (ait ET) 


处 理 和 治疗 


运动 训练 、 减 少 吸烟 、 药 物 治 疗 和 减少 心血 管 
危险 因素 是 治疗 PAD 的 基石 。 血 运 再 建 适 用 于 蔡 
息 性 缺 血 或 药物 难以 控制 的 劳力 性 缺 血 。 


药物 治疗 
吸烟 与 动脉 粥 样 硬化 进展 强烈 相关 并 与 截肢 的 


图 31-3 ”疑似 外 周 动脉 疾病 的 评估 。 






昌 经 适当 的 药物 治疗 、 


高 风险 相关 。 吸 烟 还 与 心血 管 死亡 和 事件 增加 相关 。 
应 认真 考虑 实施 戒烟 计划 ， 必 要 时 ， 进 行 尼 古 丁 蔡 
代 或 其 他 治疗 。 

糖尿 病 是 一 个 主要 的 心血 管 危 险 因 素 ， 对 PAD 
患者 非常 重要 ， 因 为 糖尿 病 始 终 与 不 良 预 后 相关 。 
虽然 大 型 前 脆性 试验 尚未 蝇 示 糖尿 病 强 化 患者 的 血 
粮 控 制 对 PAD 有 直接 有 影响， 考虑 到 减少 微血管 并 
发 症 的 益处 ， 血 红 蛋 白 AIC (HBAIC) < 7% 的 目 
标 是 合适 的 。 强 化 血糖 控制 可 以 延缓 周围 神经 病变 
的 进展 ， 后 者 会 使 PAD 的 治疗 更 加 复杂 化 。 

高 血压 与 动脉 冲 样 硬化 的 发 展 密切 相关 。 昌 然 
降低 血压 尚未 明确 显示 能 减少 跨行 ， 但 其 减少 心血 
管 疾病 死亡 的 益处 是 非常 明确 的 。 第 6 届 高 血压 联 
侣 委员 会 (Joint National Committee on Hypertension, 
INCH) 会 议 推 荐 : 大 多 数 PAD 患者 的 目标 血压 
值 应 低 于 130/85mmHg。 血 管 紧张 素 转 化 酶 抑制 剂 
(ACEI) 应 作为 首选 药物 ， 同 时 可 合用 利尿 剂 和 B 
受 体 阻 灌 剂 。 近 年 来 已 证 实 ，B 受 体 阻 滞 剂 对 玻 行 






停止 吸 岗 及 进行 适当 的 
运动 ， 古 状 仍 继 续 存 在 
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D 
考虑 另 一 种 诊断 





几乎 没有 不 利 影响 。 

高 胆固醇 血 症 是 动脉 粥 样 硬化 的 一 个 关键 因 
AX. WAFS EJ, RAW A (HMG-COA) 还 原 
AG AA) (他 汀 类 ) 的 降 脂 治疗 显示 可 以 改善 跨行 、 
稳定 动脉 弗 样 硬化 病变 及 进行 有 效 的 心血 管事 件 二 
级 预防 。 新 近 的 研究 显示 ， 他 汀 类 治疗 不 仅 可 以 减 
少 心脏 事件 ， 还 可 以 减少 卒中 危险 和 卒中 引起 的 死 
亡 。 新 近 的 一 些 报道 认为 ， 他 汀 类 可 改善 PAD 1B 
者 的 结局 。 

建议 PAD 患者 使 用 抗 血 小 板 药物 。 阿 司 匹 灯 
(81 一 325mg/d) 可 以 减少 卒中 和 心肌 梗死 引起 的 
死亡 和 致 残 。 目 前 尚 不 清楚 阿司匹林 和 和 双 之 员 英 联 
全 治疗 的 效果 是 否 优 于 单 用 阿司匹林 。 哮 氯 匹 定 可 
有 效 减 少 踊 行 的 严重 程度 和 负 性 心血 符 事 件 ， 但 由 
于 可 以 引起 血小板 减少 性 紫 抽 ,其 处 方 量 已 在 下 降 。 
氧 吡 格雷 在 减少 于 血管 疾病 相关 的 缺 血 并 发 症 方面 
略 优 于 阿司匹林 ， 但 是 绝对 风险 下 降 很 小 ， 但 其 成 
本 -效果 比 与 阿司匹林 相 比 尚 不 明确 。 在 不 能 耐 受 
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图 31-4 外周 血 管 疾病 。 
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MRA 血 管 造影 
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阿司匹林 的 患者 , 氢 匹 格雷 是 一 个 有 效 的 替代 药物 。 

在 间 答 性 跨行 患者 ， 体 育 锻炼 可 以 明显 延长 最 
长 步行 时 间 、 出 现 虎 行 的 时 间 并 增强 总 体 的 步行 能 
力 。 体 育 锻炼 的 益处 似乎 并 非 源 于 血 流 的 明显 改善 。 
通过 矣 炼 ， 上 骨骼 肌 氧化 能 力 增强 ， 运 动 相关 的 炎症 


nift qs vc 





AFER TT US OR Un AMT Ot 
Bk uc E 


减轻 。 锻 炼 也 可 以 提高 心肺 功能 ， 减少 胰岛 素 抵 抗 ， 
并 对 血脂 产生 有 益 的 影响 。 这 些 因 素 可 使 机 体 功 能 
增强 ， 表 现 为 步行 距离 延长 和 生活 质量 提高 。PAD 
患者 的 理想 运动 计划 包括 每 周 进行 数 次 接近 最 大 疼 
痛 的 行走 。 一 个 运动 计划 应 至 少 进行 3 个 月 再 进行 


疗效 评估 。 

抗 踊 行 剂 也 可 以 用 来 改善 症状 。 两 种 药物 均 
已 被 批准 用 于 治疗 跨行 : 已 酮 可 可 碱 和 西 洛 他 哗 。 
己 酮 可 可 碱 的 试验 已 经 显示 出 不 同 的 结果 ， 目 前 已 
不 常规 推荐 己 酮 可 可 碱 。 磷 酸 二 酯 酶 抑制 剂 西 洛 
他 唑 ， 与 安慰 剂 组 和 已 酮 可 可 碱 相 比 ， 已 经 证 明 
在 缓解 症状 、 运 动能 力 和 生活 质量 方面 有 益 。 临 
床上 的 好 处 相对 于 其 成 本 并 不 是 非常 好 。 对 于 设 
有 血 运 重建 指 征 的 有 致 残 症 状 的 患者 ， 西 洛 他 只 
可 能 应 该 给 予 。 西 洛 他 唑 禁用 于 充血 性 心力 误 况 
患者 。 银 查 可 能 有 一 些小 的 益处 。 血 管 扩张 剂 、 歼 
合作 用 、 维 生 素 E、 举 酮 和 睦 激 素 没有 显示 出 任何 
效果 ， 目 前 不 用 。 


RETR 


对 于 那些 综合 药物 治疗 难以 治疗 的 和 个 别 不 能 
忍受 药物 不 良 反 应 的 患者 ， 应 考虑 行 血 运 再 建 。 有 
两 种 方法 可 供 选 用 : 经 皮 介 人 和 外 科 劳 路 移植 术 。 
选择 哪 种 方法 取决 定 于 病变 动脉 闭塞 的 长 度 和 位 
置 。 不 管 选择 哪 种 技术 ， 早 期 转 诊 至 有 经 验 的 介入 
放射 科 医 生 、 介 入 心脏 病 专科 医生 或 血管 外 科 医 生 
是 非常 明智 的 。 


经 皮 血 管 成 形 术 


近年 来 ， 经 皮 血 管 成 形 术 ( 伴 或 不 伴 血管 内 支 
RHA) 治疗 狭 窜 的 病变 血管 已 常见 ， 已 成 为 传统 
的 外 科 搭 桥 术 的 一 种 替代 方法 。 血 管内 介入 治疗 适 
用 于 狭窄 长 度 小 于 3cm tipit, WERKE 3 一 
Sem 时 也 可 以 选择 经 皮 方 法 (图 31-5)。 

经 皮 血 运 再 建 治疗 PAD 在 一 些 方面 仍 有 争议 。 
首先 ， 经 皮 途 径 和 外 科 血 运 再 建 之 间 的 比较 尚未 进 
行 充分 研究 中 。 第 二 ， 支 架 的 应 用 已 使 冠 脉 重 建 发 
生 了 变革 ， 可 能 会 改善 PAD 经 皮 血 运 再 建 术 ， 虽 
然 直 接 比较 球 吉 成 形 和 支架 的 疗效 的 研究 很 少 。 第 
三 ， 就 冠状 动脉 经 皮 血 运 再 建 术 而 言 ， 技 术 及 不 在 
很 大 程度 上 已 改善 了 结果 和 安全 性 。 最 后， 患者 的 
选择 起 主要 作用 。 尽 管 血管 造影 疾病 严重 程度 相同 ， 
但 由 于 缺乏 统一 的 最 佳 治疗 方案 ， 并 且 症 状 方面 存 
在 个 体 差异 ， 患 者 可 能 倾向 采取 不 同 的 治疗 方法 。 

与 外 科 手 术 比 较 经 皮 途 径 恢复 得 较 快 ， 因 而 经 
皮 介 入 治疗 的 人 数 在 迅速 增长 。 在 前 脆性 随机 试验 
进行 之 前 ， 对 症状 轻微 的 PAD 患者 进行 各 种 治疗 
均 应 采取 审慎 态度 。 
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外 科 治 疗 


对 经 过 慎重 选择 的 患者 可 以 考虑 行动 脉 粥 样 硬 
化 血管 的 外 科 搭桥 林 。 由 于 手术 的 死亡 率 在 1% ~ 
3 名 之 间 ， 必 须 仔细 权衡 外 科 手 术 的 受益 和 风险 ， 
理想 的 患者 应 小 于 70 岁 ， 没 有 糖尿 病 且 无 远 端 血 
WSR. HP HAAS SARE ARIE Sem 的 病 
"E. AN sn RET Eh DIC RD ICA CA AY 5 AE 
内 通畅 率 超过 90%。 腹 股 沟 下 部 手术 的 长 期 通畅 率 
很 高 ， 如 股 - 胭 动脉 分 流 术 。 局 限 性 狭 窜 可 以 通过 
动脉 内 膜 切 除 术 予 以 纠正 。 需 要 外 科 手 术 的 PAD 
患者 常 同 时 存在 冠状 动脉 疾病 ， 在 手术 前 必须 进行 
适当 的 第 查 。 


最 佳 的 治疗 


在 症状 稳定 的 PAD 患者 ， 最 佳 治疗 包括 : 

e 戒烟 

e 体育 锻炼 

e 控制 血压 

e 糖尿 病 管 理 

© 应 用 HMG-COA 还 原 酶 抑制 剂 调节 血脂 

e 抗 血 小 板 治 疗 

e 对 于 尽管 经 过 最 适 的 药物 治疗 、 生 活 仍 受 限 
制 的 患者 ， 选 择 血 运 再 建 术 
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腿 和 足 等 处 的 疼痛 和 不 适 ， 并 且 是 体位 性 的 (而 跋 
行 是 劳力 诱发 的 )。 另 一 个 潜在 的 治疗 错误 是 没有 
给 予 PAD 患者 降 脂 治疗 。 大 多 数 PAD 患者 死 于 心 
肌 梗死 ， 因 此 降 脂 治疗 在 改善 症状 的 同时 可 以 提高 
生存 率 。 


许多 新 的 药物 已 在 研制 中 。 左 卡 尼 洒 ， 前 列 腺 
K. R, KEERA E ERA TA ETER 
一 天 被 纳入 治疗 跨行 的 队伍 。 在 预防 和 治疗 心血 管 
事件 中 的 进步 将 改善 PAD 患者 的 预后 。 对 血管 内 
支架 植 人 经 验 的 不 断 增 加 可 能 有 助 于 明确 支架 在 治 
疗 中 的 作用 。 药 物 洗 脱 支架 、 激 光 再 通 术 、 腑 内 射 
线 疗法 和 光 血 管 成 形 术 都 是 有 和 希望 的 治疗 方式 ， 需 
要 进行 临床 试验 证 实 是 否 可 改善 血管 内 的 结局 。 由 
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图 31-5 ”经 皮 外 周 血管 成 形 术 ， 外 科 旁 路 移植 术 。 
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于 这 些 进步 ， 有 症状 的 PAD 患者 在 未 来 的 日 子 生 
活 会 更 美好 。 
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引言 


大 多 数 患 有 先天 性 或 部 膜 性 心脏 病 的 患者 常 在 例 行 检查 时 发 现 心脏 异常 而 来 求 医 。 其 临床 上 不 常见 有 
心力 衰竭 、 严 重心 律 失常 或 感染 性 心 内 膜 炎 的 症状 。 虽 然 先 天 性 心脏 病 患者 常 在 童年 时 代 被 发 现 ， 但 偶尔 
到 成 年 时 房间 隔 缺 换 、 小 的 无 发 绀 型 缺损 才 首次 被 发 现 。 

随 若 近年 来 风湿 热 的 发 病 率 下 降 ， 后 天 获得 的 瓣膜 性 心脏 病 最 常见 的 病因 为 ; 遗传 因素 或 与 年 龄 相关 
的 退行 性 改变 。 因 为 大 多 数 成 人 医生 负责 诊治 外 科 手 术 修 复 前 后 的 詹 膜 性 心脏 病 患 者 ， 因 此 本 章 将 这 部 分 
患者 作为 重点 。 虽 然 有 先天 性 心脏 病 的 患者 应 该 由 这 一 领域 的 专科 医生 进行 诊治 ， 但 随 着 外 科 手 术 修 补缺 
损 后 患者 存活 至 成 年 的 人 数 逐 渐 增 多 ， 大 多 数 成 人 医生 也 将 有 机 会 诊治 这 些 患者 。 

为 了 准确 定义 器 质 性 疾病 和 血 流动 力学 异常 ， 诊 断 方法 除了 标准 的 胸 片 和 心电图 外 ， 还 必须 根据 临床 
发 现 进行 超声 心动 图 检查 。 对 于 难以 确诊 的 病例 ， 有 必要 行经 食管 超声 心动 图 和 心 导管 检查 。 这 些 评 估 的 
重要 性 不 仅 在 于 治疗 方面 ， 而 且 在 于 人 生 的 选择 。 在 许多 情况 下 应 限制 这 些 患者 参加 竞技 性 比赛 ， 甚 至 对 
有 些 患者 在 工作 场所 方面 也 需要 特别 着 虑 。 计 划 生 育 和 怀孕 管理 则 需要 多 学 科 评估 。 

对 先天 性 或 办 膜 性 心脏 病 患 者 最 常 考虑 的 一 个 问题 是 : 预防 感染 性 心 内 膜 炎 。 最 近 感 染 性 心 内 膜 炎 
的 预防 指南 修改 了 。 指 南 强调 ， 所 有 先天 性 或 瓣膜 性 心脏 病 患 者 都 应 保持 最 佳 口腔 卫生 和 健康 。 抗 生 素 仅 
建议 给 予 感染 性 心 内 膜 炎 不 良 结局 高 危 个 体 预 防 性 应 用 。 这 类 个 体 包括 : 曾 患 感染 性 心 内 膜 炎 、 有 人 工 心 
脏 甸 腊 和 心脏 移植 后 出 现状 膜 病 变 者 。 对 于 未 修复 的 发 绀 型 先天 性 心脏 病 患 者 ， 应 给 予 包括 姑息 短路 和 分 
流 在 内 的 治疗 。 对 于 通过 外 科 手 术 或 导管 介入 方法 用 人 工 合成 材料 或 机 械 装置 完 全 修复 的 先天 性 心脏 病 串 
者 ， 在 术 后 前 6 个 月 应 预防 性 使 用 抗生素 ; 对 于 有 一 侧 或 对 侧 残 留 缺损 的 患者 ， 应 使 用 人 工 补 片 或 机 械 装 置 
择期 进行 治疗 。 

在 进行 包括 牙 酸 组 织 或 根 尖 区 域 的 牙齿 或 穿孔 的 口腔 款 腊 在 内 的 所 有 牙科 操作 时 ， 建 议 预防 性 应 用 抗 
生 素 。 当 操作 涉及 呼吸 道 或 已 感染 的 皮肤 、 皮 肤 结 构 或 肌肉 骨骼 组 织 时 ， 也 应 给 予 预防 性 抗生素 治疗 。 不 
建议 进行 泌尿 生殖 器 或 胃 肠 道 操作 时 仅 为 预防 感染 性 心 内 膜 炎 而 预防 性 使 用 抗生素 。 风 湿性 疾病 患者 需要 
预防 链球 菌 感染 复发 。 


EB MORS EE 
病因 和 发 病 机制 


先天 性 主动 脉 获 案 最 常 为 主动 脉 准 缺 损 。 先 天 
性 二 叶 式 主动 脉 瓣 畸形 在 一 般 人 和 群 中 占 196 一 2%, 
会 发 生 加 速 性 退行 性 病变 。 在 老年 人 ， 年 龄 相关 的 
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钙化 和 风湿 性 疾病 可 导致 正常 的 三 叶 状 膜 产生 获得 
Hen, 
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他 章节 讨论 〈 见 第 33 章 )， 也 可 出 现 与 主动 脉 瓣 狂 
窗 相 似 的 症状 和 体征 。 


任何 原因 所 致 的 主动 脉 瓣 狭窄 均 可 导致 流出 道 
梗阻 和 左 心室 压力 负荷 过 重 。 代 偿 性 左 心室 肥厚 会 
增加 心肌 耗 氧 量 ， 即 使 没有 冠 心病 也 可 以 出 现 心肌 
Wein. 虽然 收 缩 功能 仍 可 维持 ,但 肥厚 可 引起 心肌 
舒张 异常 、 心 室 顺 应 性 降低 以 及 左 室 舒 张 期 功能 障 
碍 。 因 而 ， 心 房 收 缩 对 左 心室 舒张 期 充 表 和 维持 心 
排出 量 至 关 重 要 (图 32-1), 


临床 表现 


主动 脉 瓣 狭 窄 引起 的 收缩 中 期 杂音 在 胸骨 右 缘 
第 二 肋 间 最 响 ， 并 可 向 颈 部 传导 。 中 度 或 重度 主动 
脉 右 狭窄 的 体征 包括 : 动脉 搏动 消失 或 缓慢 出 现 ， 
位 于 胸骨 右 缘 第 二 肋 间或 胸骨 上 切 迹 的 收缩 期 震 
额 、 抬 举 样 心 尖 冲 动 。 大 多 数 先 天 性 瓣膜 性 心脏 病 
患者 有 主动 脉 喷射 音 。 第 二 心音 常 正常 ， 但 是 严重 
梗阻 者 可 呈 逆 分 型 。 

中 度 或 重度 主动 脉 瓣 狭 窗 的 重要 症状 是 : 心 绞 
痛 、 晕 茎 和 左 心 衰竭 。 当 主动 脉 准 狭 罕 出 现 左 心 误 
总 时 预后 不 良 。 发 生 房 额 可 引起 血 流动 力学 的 突然 
恶化 和 以 前 无 症状 的 患者 出 现 症 状 。 


鉴别 诊断 


收缩 期 杂音 可 以 是 生理 性 的 ， 尤 其 是 在 儿童 和 
青少年 或 在 高 流量 状态 下 (妊娠 、 贫 血 、 甲 状 腺 功 
能 亢进 )。 病 理性 原因 包括 : 任 一 类 型 的 左 心室 流 
出 道 梗阻 和 主动 脉 根部 或 肺动脉 主干 扩张 。 肥 厚 性 
心肌 病 可 导致 动力 性 左 心室 流出 道 梗阻 。 在 这 些 串 
者 中 ， 颈 动脉 搏动 可 突然 出 现 并 呈 双 重 搏动 ， 且 收 
缩 期 杂音 在 胸骨 左 缘 最 响 。 区 别 正常 的 和 异常 的 收 
缩 期 杂音 需要 仔细 的 体格 检查 ， 而 且 常 需要 超声 心 
动 图 检查 来 确诊 。 


诊断 方法 


虽然 仔细 的 体格 检查 和 心电图 检查 可 以 发 现 中 
度 或 重度 梗阻 的 左 室 肥 厚 ， 但 要 准确 定量 主动 脉 座 
狭窄 需要 超声 心动 图 检查 进行 解剖 学 测量 和 评估 左 
室 室 壁 厚度 、 室 腔 大 小 和 收缩 功能 。 同 时 应 进行 多 
普 勒 检查 以 测量 左 心室 流出 速度 ， 跨 瓣 压 差 和 瓣 口 
面积 。 对 于 有 症状 的 患者 ， 在 无 创 性 检查 无 法 确诊 
或 临床 表现 与 超声 心动 图 结果 有 误差 时 ， 建 议 进行 
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侵入 性 心 导 管 检查 评估 。 
治疗 
最 佳 治 疗 


对 于 轻 度 无 症状 的 主动 脉 汰 狭窄 患者 ， 每 年 评 
佑 一次， 进行 宜 教 ， 如 果 体 格 检查 和 临床 状况 没有 
BUE, 每 3 一 5 年 复查 一 次 超声 心动 图 。 对 于 有 中 
度 主动 脉 辩 狭窄 的 患者 ， 每 年 需要 进行 一 次 临床 体 
检 ， 每 1 ~ 2 年 接受 一 次 无 创 性 检查 。 对 于 有 严重 
主动 脉 准 罕 的 患者 ， 应 每 半年 评估 一 次 ， 以 确定 患 
者 是 否 应 接受 瓣膜 置换 术 。 当 患者 症状 和 体征 改变 
时 ， 应 及 时 进行 超声 心动 图 检查 。 

尽管 主动 脉 拓 狭 窑 患 者 大 多 存在 临床 危险 因素 
和 与 动脉 粥 样 硬 化 相同 的 大 膜 组 织 异 常 ， 但 是 药物 
治疗 不 能 防止 或 延迟 主动 脉 鸭 狭 罕 的 进展 。 然 而 ， 
降低 这 些 风险 对 于 防止 并 存 的 冠状 动脉 疾病 非常 重 
要 。 对 于 轻 度 无 症状 的 主动 脉 瓣 狭窄 患者 ， 不 必 限 
制 体力 活动 ， 而 中 - 重度 主动 脉 瓣 狭窄 患者 应 该 避 
免 增加 肌肉 动态 和 静态 需求 的 竞技 性 运动 。 

握 膜 置换 术 适 用 于 有 症状 的 重度 主动 脉 次 狭 害 
上 患者。 对 于 老年 患者 或 有 冠状 动脉 兹 样 硬化 风险 的 
患者 ， 应 该 在 进行 主动 脉 轴 置换 术 之 前 行 冠 脉 造影 
术 进 行 评 估 。 左 室 收 缩 功 能 障碍 不 是 主动 脉 辩 狭 罕 
患者 行 外 科 手 术 的 禁忌 证 ， 在 有 症状 的 80 岁 以 上 
的 老年 患者 ， 手 术 结 果 令 人 满意 。 在 合适 的 病例 ， 
Ross 治疗 可 替代 辩 膜 置换 术 。 经 皮球 训 主 动脉 汰 成 
形 术 适用 于 大 多 数 儿 童 ， 但 这 种 技术 在 有 瓣膜 钙化 
的 成 人 患者 中 受到 限制 。 


避免 治疗 锚 误 


对 有 症状 的 主动 脉 凑 狭 窄 患者 不 能 进行 运动 试 
验 。 相 关 的 动脉 系统 高 血压 必须 慎重 处 理 ， 因 为 利 
尿 剂 和 扩 血 管 药物 可 能 会 对 代 偿 良 好 的 血 流动 力学 
带 来 不 利 影 响 。 主 动脉 淤 置 换 术 不 是 预防 无 症状 的 
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TAMOR RR CXII AE 
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先天 性 主动 脉 淤 二 叶 式 畸 形 、 风 湿性 疾病 、 年 
龄 相关 的 退行 性 改变 和 感染 性 心 内 膜 炎 均 可 导致 法 
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图 32-1 MRRENXKAMAS | 。 
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左 心 室 扩 大 和 中 度 升 主动 屿 扩张 〔 狭 容 后 ) 大 心室 大原 的 证 据 (CV SEE ASO, VEAR ) 和 “应 变 ” 
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WE: abe. FER AA AE A, EZ) I9 3 sh ORG c iic nf SBA a SE AED GE FR 
Moa app SK OY Bee KA i. SSSA AS, — 室 腔 的 顺应 性 增加 ， 导 致 在 不 增加 充 登 压力 情况 下 
如 马 方 综合 征 ， 与 主动 脉 中 层 赛 性 坏死 有 关 。 马 方 。 舒张 末期 容量 增加 。 长 此 以 往 ， 左 心室 进行 性 扩张 
综合 征 患者 的 并 发 症 包 括 : 主动 脉 根 部 进行 性 扩张 、 MARS SEO REM. SHEE AKER MAS HS 


EK AE De AAR ( 反 流 )。 染 性 心 内 膜 炎 、 主 动脉 夹层 或 创伤 引起 ， 


有 充足 的 时 间 进 行 扩张 并 且 大 量 反 流 可 导致 舒张 
期 充 玖 压 迅速 增加 、 肺 水 肿 和 休克 (图 32-2)。 对 
于 有 手术 适应 证 的 患者 ， 考 虑 在 发 生 不 可 逆 的 左 心 
室 扩 张 前 进行 主动 脉 礁 置 换 是 非常 重要 的 。 关 于 办 
膜 置换 的 指南 在 下 文 讨论 。 


临床 表现 


大 多 数 患 者 在 胸骨 左 缘 可 疗 及 高 调 的 递减 型 每 
张 早 期 杂音 。 如 果 杂 音 在 胸骨 右 缘 最 清楚 ， 则 常 存 
在 主动 脉 根 病变 。 

中 度 或 重度 主动 脉 辩 反 流 可 导致 收缩 期 高 血 
压 、 脉 压 差 增 大 、 颈 动脉 搏动 旦 双重 搏动 以 及 心 尖 
冲动 移 位 。 由 于 左 心室 每 搏 量 增加 和 应 流通 过 流出 
道 ， 通 常 可 闻 及 收缩 期 杂音 。 在 三 尖 准 有 区 常 可 闻 及 
FEA, PEAT HY SFE PAT (Austin Flint 杂 音 )。 
vfa HE SR CHE 0 F oy IRC e RC RE A AC as gl 
竟 。 心 绞 痛 少见 。 多 普 勒 超声 心动 图 检查 可 发 现 临 
床 “ 寂 静 型 ”主动 脉 肥 流 。 

在 急性 主动 脉 只 反 流 ， 左 心 衰竭 很 快 出 现 ， 常 
无 慢性 反 流 的 体征 。 在 这 种 情况 下 ， 异 常 发 现 只 限 
于 第 一 心音 减弱 和 短促 的 舒张 早期 杂音 。 


鉴别 诊断 


存在 肺动脉 高 压 和 肺动脉 鸭 反 流 的 患者 有 舒张 
期 (Graham Steell) 杂音 ， 但 很 难 与 主动 脉 准 反 流 
的 杂音 区 别 。 法 洛 四 联 症 完全 修补 后 的 肺动脉 浴 反 
流 可 引起 相对 低调 的 舒张 早期 递减 型 杂音 。 


诊断 方法 


超声 心动 图 检查 可 用 于 明确 主动 脉 准 反 流 的 原 
因 、 评 估 瓣 膜 形 态 和 主动 脉 根 部 大 小 、 半 定量 评估 
病变 的 严重 程度 以 及 测量 左 室 大 小 、 室 整 厚 度 和 收 
缩 功 能 。 连 续 超声 心动 图 或 放射 性 核 素 心室 造影 测 
量 左 室 大 小 和 收缩 功能 ， 对 于 慢性 主动 脉 辩 反 流 串 
者 的 长 期 管理 ( 轻 至 中 度 ) 是 非常 重要 的 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
对 于 无 症状 的 轻 度 主动 脉 准 反 流 患 者 ， 每 年 
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应 进行 一 次 评估 ， 如 果 临 床 状况 和 体检 无 变化 ， 每 
2 ~ 3 年 应 复查 一 次 超声 心动 图 。 左 室 大 小 和 收缩 
功能 发 生 改变 时 ， 每 3 ~ 6 个 月 进行 一 次 复查 ， 以 
鉴别 是 疾病 进展 还 是 测量 变异 。 对 于 有 中 度 或 重度 
主动 脉 凑 反 流 的 患者 ， 每 年 要 进行 一 次 检查 ， 并 进 
行 非 侵 入 性 左 室 功 能 评估 。 对 于 有 中 度 或 重度 主动 
肪 次 反 流 并 合并 左 心 衰竭 的 患者 ， 需 进行 主动 脉 凑 
置换 。 对 于 急性 严重 主动 脉 砍 反 流 ， 需 进行 外 科 急 
诊 干预 。 

左 室 收缩 期 功能 障碍 会 影响 长 期 预后 和 手术 效 
果 。 大 量 研究 显示 ， 对 于 有 严重 的 主动 脉 锥 反 流 和 
超声 心动 图 测 得 左 室 收缩 期 未 直径 = 55mm 或 左 室 
射 血 分 数 生 50% 的 患者 ， 即 使 没 症状 ， 也 应 进行 主 
Sb HS, 

XT EAT HE ah a ipo Ze n P8 PE E t CE T 
流 患 者 ， 尤 其 是 有 马 方 综合 征 的 患者 ， 每 年 应 进行 
一 次 超声 心动 图 评估 。 这 些 患者 进行 外 科 干 预 的 时 
间 通 常 是 基于 主动 脉 根 部 扩张 的 程度 (> 45mm) 
和 速度 ， 而 不 是 基于 反 流 量 或 左 室 收缩 功能 。 

对 于 因 有 其 他 心脏 或 非 心脏 危险 因素 而 不 能 手 
术 的 有 左 心 衰竭 症状 的 严重 主动 脉 汰 反 流 患 者 ， 应 
长 期 给 予 血 管 扩 张 剂 治疗 。 血 管 扩张 剂 治疗 也 适用 
于 无 症状 的 严重 主动 脉 瓣 反 流 、 左 室 扩 张 和 射 血 分 
数 正常 的 患者 。B- 受 体 阻 滞 剂 可 以 减缓 马 方 综合 征 
患者 主动 脉 根 部 扩张 的 进展 。 


避免 治疗 错误 


血管 扩张 剂 治疗 ， 苦 代 随 访 和 及 时 转 至 外 科 ， 
不 适用 于 左 室 功能 正常 的 无 症状 的 轻 中 度 主动 脉 准 
反 流 患者 ， 也 不 适用 于 有 手术 指 征 且 准 备 行 择期 主 
动脉 钦 置 换 术 者 的 长 期 治疗 。 


RW 
病因 和 发 病 机 制 


二 尖 瓣 狭窄 是 风 怕 性 心 旺 病 的 最 常见 表现 ， 主 
要 表现 为 在 二 尖 瓣 不 同 部 位 的 融合 和 退行 性 变性 。 
左 室 流 人 道 梗阻 可 导致 左 房 压 力 代 偿 性 升 高 ， 以 便 
维持 左 室 充盈 。 然 而 ， 长 期 的 左 房 压力 升 高 可 导致 
左 房 腔 扩 大 、 肺 静脉 洪 血 和 继 发 性 肺动脉 高 压 。 这 
种 不 可 逆 的 肺动脉 血管 病变 是 长 期 二 尖 瓣 狭窄 的 并 
发 症 (图 32-3 ， 彩 图 32-3), fhifiBlitt 238 BO 
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图 32-2 WR XP BIA Il. 
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Tap X THA 
的 改善 ， 增 加 的 肺 血 答 压 力 可 部 分 缓解 。 发 现 有 : 第 一 心音 亢进 、 开 瓣 音 和 二 尖 瓣 区 舒张 中 
期 杂音 。 大 约 半 数 的 二 尖 瓣 狭窄 患者 有 急性 风 有 进 热 
临床 表现 病史 。 左 心 衰 的 症状 通常 出 现在 妊娠 期 ， 伴 有 其 他 


血 流 动力 学 应 急 、 房 额 进 展 或 虽 时 间 推 移 而 进展 的 
异常 的 体检 发 现 早 于 临床 症状 的 发 现 。 早 期 的 ”二 尖 瓣 狭窄。 无 论 是 出 PREF TL ACHE W, 
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图 32-3 B@RRPMXKAAS I, 
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鉴别 诊断 降 使 舒张 中 期 杂音 减弱 或 消失 时 ， 在 其 他 体检 、 超 
声 心 电 图 和 放射 性 核 素 检查 中 无 肺动脉 高 压 的 证 据 
- 尖 瓣 狭窄 可 与 特 发 性 严重 肺动脉 高 压 混 请 。 


尖 淮 多 衬 患者 发 生体 循环 栓塞 的 危险 都 增加 。 


一 尖 准 和 乳头 肌 先 天 性 畏 形 、 三 房 心 和 左 房 黏 m". 
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诊断 方法 


初始 的 超声 心动 图 检查 评估 应 包括 二 尖 辩 功能 
和 肺动脉 收缩 压 。 在 有 严重 二 尖 准 狭窄 的 患者 ， 有 
必要 详细 评估 二 尖 辩 ， 以 决定 是 行经 皮球 际 二 尖 辩 
成 形 术 还 是 选择 外 科 二 尖 瓣 瓣膜 置换 术 。 关 键 因素 
包括 : 退行 性 病变 的 程度 和 范围 、 状 叶 的 活动 度 、 
合并 二 尖 瓣 反 流 的 程度 以 及 是 否 存 在 左 房 血栓 。 当 
非 侵 入 性 检查 无 确定 结果 、 有 了 矛盾 或 与 临床 发 现 不 
一 致 时 ， 应 采取 导管 侵入 性 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


症状 和 体征 发 生变 化 时 应 进行 超声 心电图 检 
查 。 有 轻 度 左 心 衰 的 患者 预后 较 好 ， 应 用 利尿 剂 并 
限制 钠 盐 报 人 可 以 获得 良好 的 效果 。B- 受 体 阻 清 剂 
可 以 通过 减 慢 休 息 或 运动 时 的 心率 改善 舒张 期 左 室 
充 合 。 虽 与 台 并 房 申 的 患者 ， 应 给 予 抗 凝 药物 和 抗 
心律 失常 药物 。 一 些 研究 提示 ， 一 旦 出 现 症状 ， 应 
立即 进行 手术 治疗 。 谨 慎 选 择 症 状 不 明显 的 患者 实 
施 经 皮球 囊 二 尖 瓣 成 形 术 。 对 于 有 严重 瓣膜 钙化 或 
显著 瓣膜 反 流 的 患者 ， 应 采取 直 视 分 离 术 或 淮 膜 置 
RA, 


避免 治疗 错误 


医生 认识 到 二 尖 瓣 狭窄 合并 房 是 患者 发 生 左 房 
血栓 和 栓塞 并 发 症 的 风险 增加 是 非常 重要 的 ， 即 使 
FE RE, HIT AE, Ae RE RE 
R, SRE UE Fb AR RE ARS EL HE — 
狭 罕 患 者 。 中 度 至 重度 二 尖 瓣 反 流 和 左 房 血栓 是 经 
皮 二 尖 淮 球 圳 瓣膜 成 形 术 的 禁忌 证 。 


RR TE (关闭 不 全 ) 
病因 和 发 病 机 制 


先天 性 二 尖 瓣 反 流 很 少 单独 出 现 。 后 天 因素 更 
常见 ,包括 继 发 于 缺 血性 心脏 病 的 乳头 肌 功 能 障碍 、 
AiO. SORE EA aE, AE SE, 
Fi A TERES IBI LL RR PC PLI 
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常 压力 下 ， 左 房 可 接纳 大 量 反 流 的 血液 ， 故 轻 度 至 


中 度 二 尖 斩 反 流 患者 常 无 症状 。 中 度 至 重度 二 尖 辩 
反 流 可 导致 左 室 扩张 ， 使 患者 活动 耐力 受 限 。 如 下 
文 所 述 ， 密 切 随 访 患 者 非常 重要 ， 以 避免 发 生 因 严 
重 、 懂 性 二 尖 凌 反 流 所 致 的 不 可 道 转 的 左 室 功能 下 
降 。 急 性 二 尖 准 反 流 时 ， 左 房 来 不 及 扩张 ， 肺 静脉 
压力 可 急剧 升 高 ,导致 不 可 避免 的 肺 水 肿 和 休克 (图 
32-4 , ÆA 32-4). 


临床 表现 


检查 慢性 二 尖 铁 反 流 串 者 的 心脏 时 ， 在 二 尖 詹 
区 可 闻 及 响亮 的 全 收缩 期 杂音 ， 并 可 向 左 腑 下 和 了 胸 
骨 旁 传导 。 多 普 勒 超声 心电图 检查 可 发 现 临床 * 写 
静 型 ”二 尖 装 反 流 。 中 度 或 重度 慢性 二 尖 瓣 反 流 可 
导致 心 尖 冲 动向 左 侧 移 位 ， 听 诊 第 二 心音 (S) 分 
裂 增 宽 ， 并 出 现 第 三 心音 〈S,)。 临 床 症状 与 左 心 误 
和 房 性 室 性 心律 失常 有 关 。 急 性 二 尖 瓣 反 流 的 收缩 
期 杂音 常常 较 短 ， 可 能 是 柔和 的 或 完全 消失 。 


鉴别 诊断 


由 三 尖 辩 反 流 引起 的 全 收缩 期 杂音 容易 被 误 认 
为 是 由 二 尖 狼 反 流 所 致 。 鉴 别 二 种 杂音 的 方法 是 : 
EX UELLE ROLE INEST S 
引起 的 全 收缩 期 杂音 在 胸骨 左 缘 最 响 。 


诊断 方法 


需要 用 超声 心电图 或 放射 性 核 素 心室 造影 对 慢 
性 二 尖 肉 反 流 的 左 室 收编 功能 进行 全 面 评估 ， 以 制 
订 初 始 治疗 和 长 期 随访 计划 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


对 于 无 症状 的 轻微 的 二 尖 辩 反 流 患者 要 求 每 年 
进行 一 次 体检 ， 除 非 心 功能 检查 或 体检 结果 发 生变 
化 ， 否 则 没有 必要 重复 超声 心动 图 检查 。 对 于 有 中 
度 或 重度 反 流 的 患者 ， 应 每 年 进行 一 次 检查 ， 并 行 
超声 心动 图 检查 和 放射 性 核 素 心室 造影 ， 以 评估 左 
室 功能 。 慢 性 严重 二 尖 瓣 反 流 患者 可 出 现 亚 临 床 的 
左 室 收 缩 功 能 障碍 ， 会 对 手术 结果 和 长 期 预后 产生 
不 良 影响 。 因 此 ， 对 于 左 室 收缩 末 径 = 40mm RE 
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图 32-4 MEREMXATENV. 
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"e Ac ANS REPE PER (VASE, VAKARA ) 和 
左右 心室 扩大 较 小 的 心房 异常 (大 P 波 ) 


室 射 血 分 数 为 30% 一 6096 MBA, RICHER, 尖 瓣 反 流 患者 。 如 果 二 尖 瓣 适当 ， 可 选择 办 膜 修补 
也 应 该 选择 手术 干预 。 Re GRA BE Se AE EASE 
手术 治疗 也 适应 于 有 症状 的 急性 或 慢性 严重 二 治疗 伴 发 病 ， 特 别 是 高 血压 和 冠 心 病 的 治疗 ， 
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AMTER HAA SEH 
避免 治疗 错误 


轻 度 或 中 度 二 尖 瓣 反 流 不 是 手术 治疗 的 指 征 。 
对 于 无 症状 的 慢性 严重 二 尖 瓣 反 流 且 左 室 功能 正常 
的 患者 ， 当 手术 成 功 的 可 能 性 > 90 多 时 ， 可 考虑 行 
二 尖 瓣 辩 膜 修补 术 。 然 而 ， 当 对 二 尖 辩 瓣膜 修补 术 
的 可 行 性 有 怀疑 时 ， 不 选用 修补 术 。 


展望 


由 于 儿童 和 高 龄 患者 的 手术 结局 改善 了 ， 有 先 
天 性 心脏 病 和 瓣膜 性 心 胜 病 的 患者 的 数量 将 会 继续 
增长 。 在 一 些 情况 下 ， 药 物 治疗 和 介入 治疗 的 进步 
将 推迟 或 替代 心脏 手术 治疗 。 随 着 微 创 手 术 技 术 的 
进步 与 应 用 、 自 体 组 织 的 利用 、 同 体 移 植 和 耐久 的 
人 工 生物 激 的 广泛 应 用 ,手术 的 结局 将 进一步 改善 。 


(X58, if ZLB d) 
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心肌 病 





引言 


HF ( heart failure, HF ) 可 由 许多 直接 或 间接 引起 心肌 功能 障碍 的 病理 生理 过 程 所 致 。 虽 然 HF 的 一 
些 原因 反映 全 身 的 代谢 ( 或 其 他 ) 异常 ， 但 大 多 数 HF 患者 被 诊断 为 心肌 病 , “心肌 病 ” 一 词 源 于 希腊 语 : 
kardia ( 心脏 人 mys ( 肌肉 )、pathos ( B% )。 广 义 的 心肌 病 是 指 与 心室 收缩 期 或 舒张 期 功能 不 全 相关 的 
心肌 疾病 。 传 统 上 ， 心 肌 病 被 分 为 三 种 完全 不 同 的 类 型 ， 扩 张 型 心肌 病 (dilated cardiomyopathy, DCM )、 
肥厚 型 心肌 病 ( hypertrophic cardiomyopathy, HCM ) 和 限制 性 心肌 病 ( restrictive cardiomyopathy, 
RCM )。1955 年 ， 世 界 卫生 组 织 ( WHO ) 确定 的 第 四 种 类 型 的 心肌 病 是 指 : 与 心律 失常 更 有 关 而 不 与 HF 
症状 更 有 关 的 心肌 病 ， 命 名 为 心律 失常 右 室 发 育 不 良 arrhythmogenic right ventricular dysplasia, ARVD ) 


或 致 心律 失常 性 右 室 心肌 病 ( arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy, ARVC )。 
所 有 心肌 病 的 一 个 特征 是 心肌 结构 或 功能 改变 达到 一 定 程 度 而 引起 临床 症状 。 除 ARVC 主要 的 临床 表 
现 是 室 性 心律 失常 外 ， 不 论 哪 类 心肌 病 ， 最 常见 的 临床 表现 是 HF 的 症状 和 体征 。 本 章 介 绍 不 同类 型 的 心 


肌 病 和 一 般 治疗 方法 。 


病因 、 发 病 机 制 和 临床 表现 
扩张 型 心肌 病 


DCM 的 特征 是 心室 (主要 是 左 心室 ) 扩张 和 
收缩 功能 受 损 。DCM 是 心肌 病 的 最 常见 类 型 ， 由 
于 心室 收缩 功能 不 全 ， 心 肌 细 胞 逐渐 加 重 的 代 偿 反 
应 可 导致 心肌 重 构 (P8 33-1, 彩 图 33-1)。 起 初 ， 
心肌 细胞 通过 逐渐 增 厚 来 应 对 血 流 动力 学 负荷 。 随 
着 左 室 功能 不 全 的 进展 及 伴随 心 输 出 量 降低 而 来 的 
神经 激素 改变 ( 见 第 34 章 )， 功 能 下 不 良 的 心室 逐 
渐 扩 张 。 左 室 腔 增 大 可 提供 短 时 间 的 代 偿 ， 这 种 代 
偿 反 应 被 称 作 Starling 效应 . 然而 , 随 着 扩张 的 进展 ， 
左 室 功能 会 继续 恶化 ， 导 致 DCM。 

DCM 有 许多 病因 ( 框 33-1)， 最 常见 的 是 缺 血 
性 心 驻 病 iei He UR); EA sh co ATE 
所 有 HF 患者 中 占 2/3。 在 心肌 梗死 之 后 ， 梗 死 的 疗 
痕 可 能 会 在 数 小 时 或 数 天 内 扩展 而 形成 大 面积 的 无 
功能 心肌 ， 在 数 天 至 数 月 内 形成 球形 重 构 ， 导 致 扩 


张 和 收 缩 不 良 的 球形 心室 【图 33-2)。 
DCM 的 其 他 病因 包括 : ARE EG CAR 
性 心肌 病 )， BROS, GEER (如 酒精 以 及 诸如 万 
SRE AMET EIT), AME ME, 代谢 
FAL. ASB Ch P 4A BR UI REOR CAE 
RAS, ORE. RTA, "dA 
WM. PARR MATER (如 Wilson 病 的 铜 
沉积 、 血 色素 沉着 症 中 的 铁 沉 积 )， 其 他 浸润 性 疾病 
{如 淀粉 样 变 性 、 肉 瘤 样 病 、 白 血 病 }， 自 身 免疫 性 
疾病 ， 如 结缔 组 织 疾病 (如 硬 皮 病 、 系 统 性 红斑 狼 
AE) 和 巨细 胞 心肌 类 ,转生 期 状态 (转生 期 心肌 病 )， 
家 族 性 和 遗传 性 疾病 (如 肌 营 养 不 良 定 ).MELAS( 线 
RRM, MRE, Sep) 综合 征 和 最 近 发 现 
的 染色 体 异 常 。 如 未 发 现 特殊 的 病因 ，DCM 即 被 
称 为 原 发 性 心肌 病 。 近 些 年 来 ， 越 来 越 多 的 证 据 显 
示 ， 相 当 一 部 分 特 发 性 DCM (可 能 高 达 30%) 有 
遗传 倾向 。 已 描述 了 几 种 家 族 性 疾病 ， 如 肌 营 养 不 
良 症 (如 Duchenne 病 、Backer 病 )、X 连锁 DCM (如 
231 


232 BNA s ami AR 


图 33-1 继 发 于 容量 过 度 负荷 的 心脏 重 构 。 
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LA: 左 心房 ， LV: 左 心 室 ; RA: HOP: 
RV: 右 心室 





图 33-2 心肌 梗死 后 扩张 型 心肌 病 。 
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心肌 梗死 区 域 心 电 图 ST 段 抬 高 超过 3 个 月 


扩张 性 心肌 病 

缺 血 性 心脏 病 〔 冠 心病 ) 

高 血压 

EC 

传染 性 【如 病毒 、Chagas SH, Lyme 病 ) 

心脏 毒素 (如 酒精 . 草 环 类 药物 .过量 儿 莱 醒 胺 ,重金属 一 
in. e. d) 

fti; ALR CANUTE PARRE 6 
Beams. PE EASDEM, PRESUL) 

结缔 组 织 疾病 (如 系统 性 红斑 狼疮 、 硬 皮 病 “、 皮 肌 炎 ， 
结 节 性 多 动脉 类 、 类 风湿 性 关节 炎 ) " 

湿润 性 疾病 (如 Wilson 病 、 血色 素 沉着 病 ` 淀粉 样 变性 
Im 

ft PORE CRORE AAR. Ritt, W, 


类 癌 心 脏 病 

贮 积 或 浸润 性 遗传 病 【如 精 原 储 积 病 、Fabry 病 、Refsum 
综合 征 、Niemann-Pick 病 、Gaucher fig, Hurler 综合 征 、 
F -MüMller- J& ft 4895) 

家 族 性 (如 Noonan 综合 征 、 非 其 他 特 指 的 ) 

特 发 性 

致 心律 失常 的 右 室 心肌 病 

致 心律 失常 的 右 室 发 育 不 良 





“可 能 属于 一 种 以 上 类 型 的 心肌 病 。 
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其 他 营养 不 良 基因 突变 ) 和 常 染色 体 显 性 遗传 的 家 
族 性 DCM (如 Lamin V/C 基因 突变 )。 将 来 还 可 能 
发 现 更 多 的 其 他 遗传 易 感 因素 。 

当 考 虚心 肌 病 是 感染 因素 所 致 时 一 一 因为 有 
病毒 感染 的 前 驰 症 状 一 一 通常 没有 发 现 特 异性 病原 
体 ， 此 时 常 使 用 “病毒 性 心肌 炎 ” 这 个 术语 。 在 
考虑 为 病毒 性 心肌 炎 或 病毒 性 心肌 病 的 患者 ， 可 以 
发 现 心 肌 有 淋巴 细胞 浸润 的 弥 胺 性 炎症 反应 (图 
33-3 , 彩 图 33-3)。 与 DCM 发 病 有 关 的 特殊 病原 体 
包括 : 柯 萨 奇 B 病毒 、 肠 病毒 、 腺 病毒 、 细 小 病毒 、 
HIV、 巨 细胞 病毒 和 寄生 虫 (如 南美 锥 虫 病 中 的 锥 
虫 ， 在 南美 洲 是 最 常见 的 感染 性 心肌 病 病因 ， 以 及 
Lyme 病 )。 虽 然 还 不 知道 引起 心肌 病 的 特殊 细菌 或 
真菌 ， 但 败血症 可 以 导致 急性 心室 收缩 期 功能 不 全 。 


eH Be Mw, 


HCM 的 特征 是 左 心室 或 右 心室 肥厚 。 主 要 的 
病理 生理 学 改变 是 : 肥厚 的 心肌 损害 了 心室 的 正常 
松弛 或 顺应 性 ， 导 致 舒张 期 功能 不 全 。 表 现 型 为 左 
"UE E ( 右 室 壁 少见 )， 但 心室 腔 大 小 正常 
甚或 缩小 (图 33-4 ; 彩 图 33-4)。 典 型 的 心电图 表 
现 为 左 心室 肥厚 。 心 室 收缩 期 功能 正常 ， 甚 至 常常 
增强 。 虽 然 HCM 通常 表现 为 肥厚 ， 但 随 着 时 间 的 
推移 ， 因 为 压力 或 容量 负荷 过 重 长 期 失控 ， 导 致 不 
斯 重 塑 ， 在 终 末 期 ， 心 室 肥厚 可 能 发 展 为 DCM。 

与 DCM 不 同 ， 能 导致 心室 肥厚 至 产生 HCM 
的 潜在 病因 很 少 ( 见 框 33-1)。 在 老年 人 中 ， 最 常 
见 的 DCM 病因 基 严 重 的 高 血压 (高 血压 性 心肌 病 )。 
心室 肥厚 通常 是 向 心性 的 ， 很 少 引 起 左 心室 流出 道 
血 流 受阻 。 有 明显 的 遗传 (可 能 也 有 环境 ) 因素 ， 
可 使 易 感 个 体 易于 发 生 左 心室 肥厚 ， 因 为 共有 一 小 
部 分 严重 高 血压 患者 发 生 高 血压 性 HCM. 

HCM 的 第 二 位 原因 是 心肌 有 贞节 中 一 些 重要 基 
因 发 生 突变 。RCM 并 不 罕见 ， 据 统计 在 成 人 人 口 
中 患 病 率 约 为 0.2 旬 ,是 最 常见 的 遗传 性 心血 管 疾病 。 
这 种 病 通 常 可 导致 年 轻 运 动员 的 不 可 预见 的 心 源 性 
狸 死 。 大 多 数 年 轻 患 者 无 症状 ， 只 是 在 超声 心电图 
筛 查 中 发 现 左 心室 异常 肥厚 而 作出 诊断 。 

据 报 道 ， 肌 节 和 蛋白 基因 突变 是 大 多 数 HCM 的 
遗传 基础 。 超 过 400 种 单个 基因 突变 已 确定 在 11 
个 肌 节 基因 ， 包括: 心脏 B- 和 a- 肌 球 发 白 重 链 ; 
心肌 肌 钙 蛋白 T、I 和 人 C; 心 肌 肌 球 蛋白 结合 蛋白 C 
a- 原 肌 球 蛋 白 ， 肌 动 蛋白 ， 必 需 的 和 调整 的 肌 球 蛋 
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图 33-3 ”白喉 和 病毒 性 心肌 炎 。 
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白 轻 链 ; 以 及 肌 联 蛋 白 。 糖 原 贮 积 病 也 与 HCM 有 关 。 

肥大 的 具体 程度 和 位 置 在 不 同 的 基因 突变 甚至 
在 不 同 的 家 庭 成 员 中 (都 有 特定 的 突变 ) 变化 相当 
大 。 这 个 观察 到 的 变异 可 能 与 尚未 阐明 的 其 他 遗传 
变异 及 环境 因素 有 关 ， 后 者 会 影响 与 肥厚 型 心肌 病 
相关 的 源 于 基因 突变 的 精确 表 型 。 

心室 肥厚 可 能 是 同心 性 或 偏心 性 的 ， 如 非 对 称 
室 间 隔 肥 厚 (ASH) 或 心 尖 肥 厚 。 当 室 间隔 肥厚 导 
致 收缩 期 前 二 尖 辩 前 叶 阻 塞 时 ， 一 个 血 流动 力学 显 
著 的 左 心室 流出 道 压 关 (2 50mmHg) 可 能 出 现在 
休息 或 活动 时 (图 33-5)。 心 室 流出 道 梗阻 、 呼 吸 
困难 、 心 律 失常 、 学 服 等 症状 往往 是 主要 表现 。 在 
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这 种 情况 下 ，HCM 可 称 为 阻塞 性 HCM、 肥 厚 型 梗 
阻 性 心肌 病 (HOCM)， 或 最 初 的 特 发 性 肥厚 性 主 
ze (IHSS) 或 ASH。 常 见 的 并 发 症 是 心律 
失常 ; 房 性 心律 失常 , MORE OLAS EM, 经 常 很 难耐 受 ， 
而 室 性 心动 过 速 往往 是 年 轻 患 者 儿 死 的 原因 。 然 而 ， 
非 梗 阻 性 疾病 的 患者 (75%) 占 HCM 的 主要 部 分 。 
偶尔 ， 年 轻 的 HCM 患者 也 有 WPW 综合 征 。 往 往 
用 运动 试验 进行 风险 分 层 。 


限制 型 心肌 病 


与 HCM 相似 ，RCM 的 病理 生理 改变 是 由 心室 
松弛 受 限 (顺应 性 下 降 ) 所 致 的 舒张 功能 不 全 。 与 


图 33.4 ”高 血压 性 心脏 病 。 
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HCM 不 同 ， 这 种 每 张 功 能 下 降 不 是 由 于 心室 肥厚 
导致 的 ， 而 是 由 于 疾病 本 身影 响 心肌 导致 心室 候 硬 ， 
限制 其 舒张 、 充 有 一。 心室 收缩 功能 通常 正常 或 轻 度 
下 降 ， 心 室 大 小 正常 ， 室 壁 厚度 通常 无 异常 或 轻 度 
增加 。 心 脏 的 特征 表现 通常 是 双 房 明显 扩大 ， 心 房 
不 成 比例 地 明显 大 于 心室 。 组 织 学 上 的 变化 取决 于 
RCM 的 原 发 病因 。 在 所 有 的 病例 中 常 存在 间 质 纤 
维 化 和 心肌 排列 紊乱 。 传 导 系 统 疾病 (如 房 室 传导 
BE) 可 先 于 心室 舒张 功能 不 全 的 临床 症状 而 提前 
出 现 。 

RCM 最 常见 的 病因 包括 浸润 性 疾病 (如 淀粉 
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样 变 和 肉瘤 样 变 ， 图 33-6 ; 彩 图 33-6)， 非 浸润 
性 病变 一 一 不 明 原 因 的 特 发 性 纤维 化 或 “ 原 发 性 
RCM", 以 及 心 内 膜 病变 (如 心 内 膜 纤维 化 、 放 
射 性 纤维 化 、 草 环 类 中 毒 ) ( 见 框 33-1)。 特 发 性 
RCM 常 与 家 族 性 或 遗传 易 感性 相关 ， 后 者 可 有 
RCM 诊断 前 表现 (如 Noonan 综合 征 和 其 他 肌 营 
养 不 良 )。 在 其 他 情况 下 ， 家 族 性 发 病 的 唯一 表现 
是 受累 家 庭 成 员 发 生 RCM. 

结 节 病 和 多 再 淀粉 样 变性 都 是 系统 性 疾病 。 在 
所 有 病例 ， 虽然 最 常见 的 初始 表现 是 RCM， 但 在 
疾病 晚期 可 发 生 DCM。 原 发 性 淀粉 样 变 性 (AL 或 
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33-5 ” 左 心室 流出 道 异常 。 
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轻 链 相关 的 淀粉 样 变性 ) 是 由 淀粉 样 蛋 白 沉 积 引 起 
的 ， 后 者 由 单 克 隆 血浆 细胞 产生 的 免疫 球 蛋白 轻 链 
组 成 。 继 发 性 淀粉 样 变性 (AA 或 淀粉 样 蛋 白 相 关 
性 淀粉 样 变性 ) 是 由 非 免 疫 球 蛋白 淀粉 样 蛋白 产物 
引起 的 。 家 族 性 淀粉 样 变性 是 一 种 以 常 染色 体 显 性 
HEATHEN BIG. ALA BEA, Fe ARR E 
和 白 变异 引起 的 。 这 是 唯一 一 类 心脏 移植 可 能 有 效 的 
淀粉 样 变 性 。 但 结果 喜忧参半 (一些 患者 在 心脏 移 
植 后 ， 淀 粉 样 心脏 疾病 复发 )。 随 着 家 族 性 淀粉 样 
变性 综合 征 的 遗传 学 机 制 越 来 越 明了 ， 有 可 能 重新 
考虑 心脏 移植 的 治疗 作用 。 

对 于 RCM， 除 非 原 发 病因 是 可 逆转 的 〈 并 不 
常见 )， 否 则 预后 极 差 。 随 着 这 种 疾病 进展 到 终 末 
阶段 ， 心 室 收 缩 功能 通常 不 再 继续 明显 恶化 ， 对 
于 治疗 来 说 ， 临 床 治疗 HF 的 方法 比 治疗 DCM 和 
HCM 的 方法 更 为 有 限 , 因 而 治疗 很 困难 。 还 应 注意 ， 
有 时 难以 确定 是 否 有 RCM 或 缩 罕 性 心包 炎 ， 和 需要 
多 种 、 互 补 的 血 流 动力 学 和 影像 学 方法 。 
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ARVD 是 以 导致 室 速 的 右 室 形态 和 功能 异常 
为 特征 的 遗传 性 疾病 。 右 室 通常 扩大 伴 室 壁 运动 
失常 ， 但 左 室 的 形态 和 功能 正常 。ARVD 的 标志 
性 特征 是 进行 性 纤维 脂肪 取代 右 室 心肌 ， 最 初 分 
和 散 出 现 ， 最 终 发 展 到 整个 右 心 室 。 左 室 受累 少见 。 





随 着 心脏 MRI 的 进展 ， 已 有 可 能 在 病变 早期 发 现 
这 些 形态 学 改变 。 组 织 学 检查 也 可 能 发 现 炎 症 淋 
巴 细胞 浸润 。 

与 其 他 心肌 病 经 常 有 HF 的 症状 不 同 ，ARVD 
的 临床 表现 常 是 室 性 心律 失常 和 偶发 的 心脏 锌 死 ， 
特别 是 年 轻 患 者 。ARVD JB E09 FERE TALES ig 5E 
1%。 发 病 以 男性 为 主 ， 有 明显 的 遗传 特征 。 目 前 认 
H ARVD 是 一 种 桥 粒 功 能 障碍 疾病 ， 可 导致 肌 细 胞 
连接 断裂 。 评 估 疑 似 患 者 时 ， 需 要 排除 的 其 他 主要 
的 疾病 是 ， 更 为 常见 的 起 源 于 流出 道 的 特 发 性 室 性 
心动 过 速 【如 右 室 流出 道 性 心动 过 速 )， 后 者 无 心 
脏 结 构 的 异常 。 治 疗 目标 是 用 药物 或 导管 消融 和 植 
A BRM BETS di EERE, ME— HLA FEED 
脏 移 植 ， 应 根据 个 体 情 况 加 以 考虑 。 


未 分 天 的 心肌 病 


有 一 些 散 发 的 病例 不 能 纳入 任何 一 类 前 面 定义 
的 心肌 病 范畴 ， 包 括 纤 维 弹 性 组 织 增生 症 、 左 室 致 
密 化 不 全 和 线粒体 病 。 


诊断 方法 
如 果 能 诊断 ， 应 针对 心肌 病 的 病因 进行 特异 性 


治疗 ， 特 别 是 当 病 因为 可 逆 性 时 。 因 此 ， 诊 断 性 评 
估 应 从 确定 个 体 的 心肌 病 特 征 开始 。 心 肌 病 是 全 心 


特 发 性 和 浸润 性 RCM 的 病因 。 


图 33-6 
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的 、 局 部 的 还 是 限制 的 (或 两 者 均 有 ) ? 是 否 有 冠 
状 动脉 疾病 ( 表 33-1) ? 例如 ， 应 获得 完整 的 家 族 
史 ， 并 应 排除 闭塞 性 冠状 动脉 疾病 ， 因 为 缺 血性 心 
脏 病 是 HF 的 最 常见 原因 。 一 些 特殊 检查 可 能 仅 对 
发 现 心肌 病 的 某 些 病因 有 价值 。 例 如 ， 心 脏 MRI 可 
能 仅 对 于 发 现 心 肌 的 变化 【 缺 血 性 心肌 病 )、 弥 散 
性 斑 片 样 病 变 ( 结 节 病 ) 或 脂肪 浸润 (ARVD) 有 
用 。 现 在 ， 心 内 膜 心肌 活检 极 少 用 于 确定 心肌 病 的 
病因 ， 但 在 某 些 情况 可 能 有 助 于 诊断 某 些 可 提示 特 
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殊 治疗 的 疾病 ， 如 巨细 胞 性 心肌 炎 或 急性 煤 发 性 心 
肌 炎 。 这 两 种 疾病 的 严重 病例 过 去 可 能 会 考虑 使 用 
免疫 抑制 剂 ， 但 临床 试验 结果 表明 结果 不 好 。 


处 理 和 治疗 


扩张 型 心肌 病 


心肌 病 患者 的 治疗 目标 一 般 是 针对 HF 症状 及 
延缓 减少 疾病 进展 和 降低 荐 死 的 风险 。 因 此 ， 治 疗 
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表 33-1 不 朋 原因 的 心肌 病 的 诊断 方法 
扩张 型 心肌 病 肥厚 型 心肌 病 限制 型 心肌 病 


病因 学 (HTN) 
家 族 


S, tS, ti. tS, tH. S3. +84. def. di (CEFR) 
左 和 右 侧 HF Ac 8 HF HF 较 左 HF 明显 
ST 段 和 T 波 异常 ， ST 段 和 T 波 异常 ， 低 电 压 ，ST 段 和 T 波 异 ” 复 极 化 和 去 极 化 异常 ， 
陈旧 性 心肌 梗死 左 心室 肥厚 w. AN 传导 异常 RBBB, 
PVC 
超声 心动 图 左 室 扩 张 ， 收缩 期 功能 左 室 腔 小 LVH: $f EKREN, LVH, M 右 室 扩张 伴 收 缩 期 功能 障 
障碍 + 舒张 期 功能 ” 张 期 功能 障碍 ; 初 心房 明显 增 大 ; 舒张 期 W: 偶发 左 室 扩 张 件 收 
Hag, SER W LVEF 正常 ， 来 DER CEMA, 缩 期 功能 障碍 
期 收缩 期 功能 障碍 ; LVEF EW: DRWM 
LVOT 压力 梯度 SE Re ifc 
CAD 如 果 +HTN 危险 分 层 
危险 分 层 
CAD CAD 如 果 +HTN LVOT 


血管 造影 术 或 压力 梯度 
Cb) «RE CT 
血管 造影 术 
右 心 心 输 出 量 碱 少 c8 Hat udi M MP. fede RR ORED AN) 
导管 检查 FE EIN ul 每 搏 量 正常 《平方根 号 》 
心脏 输出 降低 Fe i Hot d 
心脏 MRI 心肌 变异 、 纤 维 化 一 UL] 纤维 脂肪 替代 


TSH i SPEP. UPEP 

血糖 、HbAlc ACE 水 平 

ANA 士 ENA ANA, Scl-70 

HIV 

SPEP. UPEP 

WA. mew 

fol aye HE B 抗体 滴 度 

肠 道 病毒 属 PCR 

克 鲁 斯 锥 虫 抗 体 gM. 

IgG) 

“根据 心肌 病 的 类 型 列 出 的 病因 和 /或 常见 体征 。 
ACE ， 血 管 紧张 素 转换 酶 ANA: LIE. ARVC ; 致 心律 失常 性 右 室 心肌 病 ; CAD ， 和 冠状 动脉 疾病 ， ENA : 可 提取 的 核 抗 原 ; 
HbAlc : MLHA Alc Ig: 免疫 球 蛋 白 ，LVEF : 左 室 射 血 分 数 ; LVH: 左 室 肥大 ,LVOT : 左 室 流 出 道 ， PCR: RAMI, 
PVC: 室 性 期 外 收缩 , RBBB : HRIH :ı R-sided HF : 4794 HF AFAR / (EAE | Scl-70 ; Scl-70 抗体 , SPEP ， 血 兹 蛋白 电 访 TSH : 
促 甲状 腺 激素 ; UPEP: Rrk. 





是 直接 针对 HF 症状 和 体征 进行 并 尽 可 能 道 转 心脏 
重 构 。 如 第 34 章 所 述 和 ACCIAHA 以 及 美国 HF 学 
会 的 实践 指南 ， 标准 治疗 包括 行为 和 生活 方式 改变 ， 
如 低 盐 饮 食 、 限 制 液体 、 减 少 冠 状 动脉 疾病 的 危险 
因素 ;药物 治疗 ， 口服 和 静脉 给 药 ， 电 生理 装置 ， 
如 植 人 除 额 器 和 心脏 再 同步 治疗 ， 有 指 征 时 行 外 科 
手术 治疗 ， 如 血 运 重 建 、 瓣 膜 手术 、 机 械 心脏 支持 
和 心脏 移植 。 最 佳 治 疗 是 将 药物 剂量 减 至 最 低 目 标 
剂量 以 便 耐 受 ， 适 当 使 用 电 生 理 装置 或 进行 可 行 的 
外 科 手 术 治 疗 。 某 些 心肌 病 需 要 更 为 积极 的 治疗 (如 
植 人 除 赢 器 治疗 缺 血 性 心肌 病 、 一 些 肥厚 性 心肌 病 、 
ARVD)， 相 反 ， 一 些 治疗 不 适用 于 特定 的 心肌 病 类 
型 【如 正 性 肌 力 药物 用 于 ARVD， 双 室 赵 搏 器 用 于 
非 扩 张 型 心肌 病 )。 


肥厚 型 心肌 病 


肥厚 型 心肌 病 的 治疗 直接 针对 退化 或 至 少 阻止 
心室 肥厚 的 进展 及 控制 伴 有 高 血压 患者 的 血压 〈 因 
为 血压 升 高 可 进一步 加 剧 心室 肥厚 )。 常 用 的 药物 
包括 B 受 体 阻 滞 剂 和 和 钙 通 道 阻 滞 剂 ( 维 拉 帕 米 )。 
再 吡 胺 可 减少 流出 道 的 压力 梯度 并 改善 运动 耐力 ， 
针对 这 些 适 应 证 偶尔 使 用 。 过 去 起 捕 器 更 常用 于 逆 
转 重 构 ， 但 目前 认为 这 种 方法 无 效 。 心 律 失常 是 难 
以 耐 受 的 且 可 能 是 致命 的 。 对 于 有 高 其 死 风险 的 
HCM 患者 ， 应 考虑 植 人 除 闸 器。 狂 死 的 危险 因素 
包括 : 先前 兽 有 心脏 停 搏 ， 持 续 性 富 性 心动 过 速 ， 
连续 Holter 心 电 监护 有 频 发 的 非 持 续 性 室 性 心动 过 
速 ， 阳 性 新 生 儿 HCM HXXET- OK B, EXP, 
对 运动 的 异常 血压 反应 RIE), DL ZEE MEE 
度 明 显 增加 (= 30mm)。 对 于 有 梗阻 症状 的 HCM 
患者 ， 应 考虑 手术 切除 室 间 隔 心 肌 或 室 间 隔 酒 精 消 
BUR. 


过 免 治疗 错误 


为 避免 治疗 错误 ， 和 需要 仔细 监测 。 例 如 ， 考 虑 
到 多 种 对 HF 有 效 的 药物 可 增加 血 钾 浓 度 (血管 转 
换 菌 抑制 剂 、 血 管 紧 张 素 受 体 阻 洁 剂 和 醛固酮 阻 滞 
剂 )， 需 要 对 患者 定期 评估 高 钾 血 症 。 考 虑 到 上 述 
所 有 药物 和 $B 受 体 阻 灌 剂 均 可 降低 血压 ， 应 定期 评 
估 患 者 有 无 低 血压 症状 和 体征 。 最 终 ， 对 于 顽固 性 
或 D 级 HF， 应 随时 进行 及 时 的 特殊 治疗 【如 心室 
辅助 装置 或 在 疾病 的 真正 终 末 期 到 来 之 前 进行 心脏 
移植 )。 
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人 心脏 移植 


作为 唯一 治愈 HF 的 方法 ， 在 世界 范围 内 已 有 
200 多 家 医院 完成 了 73 000 例 多 例 心脏 移植 手术 。 
在 美国 ， 大 约 134 个 中 心 每 年 完成 2000 多 例 心 脏 移 
植 手术 。 心 脏 移植 手术 需要 正中 胸骨 切 开 术 、 心 肺 流 
转 术 、 受 体 心脏 切除 术 和 供 体 心脏 植 和 术 。 最 常用 的 
供 体 心脏 到 受 体 心脏 组 织 的 吻合 术 是 双 心 房 技术 (将 
供 体 心脏 的 左 心房 和 右 心房 分 别 幼 合 到 受 体 残 留 的 
心房 ) (图 33-7 ， 彩 图 33-7) 或 双 腔 静脉 技术 (在 
供 体 和 受 体 的 腔 静脉 和 左 心 房 之 间 进 行 缝合 )。 

尽管 第 1 例 心脏 移植 术 是 在 30 年 以 前 完成 的 
(1967 年 12 月 在 南非 由 Christiaan Barnard 医生 以 及 
1968 年 1 月 在 斯 坦 福 大 学 由 Norman Shumway 医生 
完成 )， 但 排 异 反应 和 人 免疫 抑制 患者 发 生 的 感染 仍 
是 主要 的 问题 ， 限 制 了 手术 人 数 。1983 年 ， 随 着 第 
一 种 钙 调 磷酸 本 抑制 剂 ( 环 抱 素 A) 的 应 用 ， 治 疗 
排斥 反应 和 免疫 抑制 的 能 力 显著 改善 ， 心 脏 移 植 的 
例 数 再 次 增加 。 自 20 世纪 90 年 代 中 期 起 ， 因 为 捐 
献 的 心脏 有 限 ， 心 脏 移 植 的 数量 达到 了 平台 期 (其 
至 有 所 下 降 ， 年 均 4000 例 )。 这 种 限制 导致 对 心脏 
移植 患者 进行 严格 的 选择 。 

现行 的 心脏 移植 指 征 是 : 终 末 期 HF 或 心肌 病 ， 
有 New York 心脏 学 会 心 功 能 亚 或 以 级 症状 ， 以 及 
由 于 患者 依从 性 差 或 不 合理 治疗 导致 的 联合 药物 
治疗 无 效 。 禁 鼠 证 包括 : 高 龄 ， 活 动 性 感染 ， 其 
他 器 官 严重 功能 障碍 【除非 联合 器 官 移植 可 治愈 ， 
如 心 - 嗓 )， 近 期 恶性 肿 痫 ， 过 度 肥 胖 ， 严 重 的 慢性 
致 残 性 疾病 ， 精 神 疾 病 发 作 期 ， 持 续 或 近期 物质 洲 
用 ,依从 性 差 ， 缺少 社会 支持 ， 以 及 无 医疗 保险 。 
有 创 性 血 流动 力学 检查 包括 : 继 发 性 肺动脉 高 压 
的 可 道 性 ， 客 观测 最 运动 氧 消 耗 峰 值 以 评估 患者 是 
否 适 合 心脏 移植 和 移植 时 间 。 心 上 脏 移植 中 位 生存 时 
间 大 约 为 10 年 。 常 见 并 发 症 和 并 存 病 包括 : 心脏 
排 异 反应 、 感 染 (机 会 性 和 非 机 会 感染 )、 高 血压 、 
高 脂 血 症 、 肾 功能 障碍 、 糖 尿 病 和 冠状 动脉 异体 移 
植 血管 病 。 移 植 受 体 的 治疗 包括 : 基于 长 期 免疫 抑 
制 的 积极 预防 治疗 ， 根 据 需 要 预防 性 使 用 抗生素 ， 
以 及 适时 健康 维护 和 并 存 病 的 管理 。 


人 心 胜 的 机 械 支 持 


因为 不 可 能 每 一 名 终 末期 心肌 病 患 者 都 能 得 
到 或 适合 心脏 移植 ， 已 研发 了 其 他 可 用 于 终 末 期 患 
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Hi33-2 ” 正 位 双 房 心脏 移植 技术 。 





左 心房 吻合 完成 ， 供 体 布 心房 从 
下 膛 静 脉 打开 延伸 至 右 心 吓 
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者 的 治疗 方法 。 静 脉 注射 正 性 肌 力 药物 可 作为 姑息 
治疗 和 过 渡 治 疗 。 由 于 有 能 使 心律 失常 加 剧 及 缺乏 
支持 门诊 患者 应 用 有 效 性 的 数据 ， 除 了 在 ICU 用 
于 治疗 急性 恶化 外 ， 静 脉 注 射 正 性 肌 力 药物 存在 和 争 
议 。 作 为 移植 或 恢复 的 过 渡 治 疗 ， 机 械 性 心脏 支持 
治疗 HF 已 有 数 十 年 时 间 。 最 早 的 机 械 性 心脏 支持 
方式 是 : 体外 模式 氧 合 器 (extracorporeal membrane 
oxygenators, ECMO) 4155 Hz = ay KA ER MER, Pu 
者 均 用 于 短期 治疗 。 外 科 手 术 放 置 心室 辅助 装置 
(ventricular assistive device, VAD) 已 进展 到 负载 和 
支持 心室 的 高 级 装置 ， 目 前 的 许多 这 类 装置 是 便携 
式 的 ， 并 且 至 少 能 用 几 年 。 如 用 ECMO FIER PER, 
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已 完成 的 双 心 房 正 位 心脏 移植 ， 
通过 心 种 流转 术 分 离 和 揪 管 去 除 


VAD 主要 用 于 移植 恢复 的 过 渡 治 疗 。 自 2002 年 起 ， 
左 室 辅助 装置 已 作为 不 适合 或 不 原意 接受 心脏 移植 
患者 的 最 后 治疗 手段 。 因 此 ， 机 械 支持 装置 已 成 为 
晚期 患者 的 治疗 选择 之 一 。 随 着 机 械 装 置 的 持续 改 
进 ， 以 前 认为 需要 心脏 移植 的 患者 可 以 考虑 植 人 
VAD 而 不 再 行 心脏 移植 。 少 数 研究 甚至 认为 ， 用 
VAD 持续 支持 可 使 左 室 功 能 改善 。 


随 着 医疗 技术 持续 进步 ， 我 们 期 望 将 来 有 更 先 
进 的 手段 来 诊断 和 治疗 所 有 类 型 的 心肌 病 。 遗 传 学 


的 进步 将 使 不 能 解释 的 疑 为 家 族 性 心肌 病 患者 的 诊 
断 更 为 容易 。 尽 管 目前 仍 在 研究 阶段 ,但 新 的 药物 、 
干细胞 和 整个 人 工 心脏 治疗 可 能 为 终 末 期 患者 提供 
更 大 的 希望 。 最 终 ， 如 前 所 述 ， 治 疗 这 些 患 者 的 植 
人 装置 会 得 到 改进 。 


(RE i$ MR 校 ) 
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Carla Sueta Dupree 


心力 衰竭 


引言 — 

心力 衰竭 (heart failure, HF) ， 是 用 于 描述 一 组 症候 群 的 可 以 接受 的 术语 ， 以 前 是 指 充血 性 HF， 由 心 
脏 功能 障碍 引起 的 。HF 最 常 是 由 心肌 功能 障碍 伴随 左 室 扩张 或 肥厚 以 及 神经 激素 激活 所 致 。HF 可 分 为 两 种 
主要 类 型 。 收 缩 性 HF 是 心室 不 能 正常 排 空 伴 射 血 分 数 (ejection fraction, EF ) 降低 (EF<40%) ， 通 常 伴 
有 心室 扩张 。 收 缩 功 能 保持 正常 的 HF (HF with preserved systolic function, HF-PSF ) ， 有 时 被 称 为 舒张 
性 HF， 是 心室 不 能 每 张 或 正常 充盈 。 在 HF-PSF， 心 室 大 小 和 收缩 功能 ( 测定 EF ) 常 无 异常 ， 但 左 室 舒张 
末期 压力 上 升 。 

在 美国 ，HF 患 者 有 500 万 人 ， 每 年 有 55 万 人 发 病 ， 且 随 年 龄 增长 而 显著 增加 。HF 是 65 岁 及 以 上 老年 患 
者 住院 的 最 常见 原因 ， 每 年 HF 患 者 的 医疗 费用 都 要 超过 290 亿 美元 。 适 当 的 治疗 可 使 患者 病情 稳定 ， 症 状 
明显 改善 。 然 而 ， 尽 管 治 疗 方法 有 了 长 足 进 步 ， 但 HF 患者 的 5 年 死亡 率 仍 为 50% 左 右 。 更 广泛 地 应 用 循 证 
方法 治疗 HF 患者 有 可 能 使 死亡 率 降低 。 考 虚 到 HF 多 发 生 于 心肌 梗死 后 ， 更 积极 的 改变 危险 因素 的 努力 是 非 
常 重要 的 ， 特 别 是 冠状 动脉 疾病 危险 因素 。 近 期 研究 已 经 证 实 ， 治 疗 高 血压 、 血 管 疾 病 或 高 危 糖 尿 病 可 以 


显著 减少 HF 的 发 生 。 


发 生 HF 的 危险 因素 包括 高 血压 病史 、 动 脉 续 样 硬化 、 高 脂 血 症 、 糖 尿 病 、 心 铁 膜 病 、 肥 胖 、 缺 乏 体力 
活动 、 柄 酒 、 心 脏 毒 物 暴露 、 心 肌 病 家 族 史 、 睡 眠 障碍 性 呼吸 和 了 豚 烟 。 


病因 和 发 病 机 制 


在 世界 范围 内 ， 冠 状 动脉 疾病 (coronary artery 
disease, CAD) 占 HF 病因 的 50%。 以 前 患 心肌 极 
死 的 患者 由 于 间 质 纤维 化 和 疗 痕 形成 可 出 现 收缩 功 
能 下 降 和 舒张 功能 受 损 。 高 血压 是 HF 的 一 种 常见 
原因 ， 特 别 在 非 毅 美国 人 和 老年 女性 中 (图 34-1)。 
初期 不 能 解释 的 HF 的 常见 病因 (在 除外 CAD 之 后 ) 
是 特 发 性 心肌 病 。 家 族 性 心肌 病 占 心肌 病 的 13, 
被 认为 是 特 发 性 的 。 扩 张 型 心肌 病 的 其 他 病因 包括 ;: 
甲状 腺 疾病 、 化 疗 【 多 柔 比 星 或 赫 赛 洒 )、 心 肌 炎 、 
HIV 感 巢 、 术 尿 病 、 饮 酒 、 可 卡 因 、 结 缔 组 织 疾病 、 
转生 期 心肌 炎 和 心律 失常 。 肥 厚 型 和 限制 型 心肌 病 
能 引起 HF， 但 它们 不 是 HF 的 常见 病因 。 有 关心 肌 
病 的 更 多 信息 伟 见 第 33 章 。 
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收缩 性 功能 障碍 (EF < 40%) 可 导致 心 输 
出 基 减 少 ， 会 被 痛感 知 为 “ 血 容量 不 足 ” 并 激活 
肾 素 -血管 紧张 素 系 统 (renin-angiotensin system, 
RAS)。 随 着 RAS BGR, RAUKE RA. RENI. 
这 会 使 前 负荷 增加 ， 心 输出 量 短暂 改善 。 但 随 着 时 
间 的 推移 ， 长 期 持续 的 RAS 激活 可 导致 容量 超 负荷 
和 HF 症状 。 

由 心 输出 量 减 少 所 致 的 血压 下 降 也 会 触发 交感 
神经 系统 激活 。 交 感 神经 系统 激活 连同 RAS 激活 和 
循环 中 内 皮 素 和 加 压 素 的 水 平 升 高 可 导致 全 身 血管 
收缩 。 全 身 血 答 收 缩 的 短期 益处 是 增加 重要 器 官 的 
灌注 ， 但 随 之 而 来 的 是 HF 的 恶化 ， 这 是 因为 左 室 
后 负荷 持续 增加 最 终 会 导致 HF 恶化 。 交 感 神经 系 


图 34-1 ”由 高 血压 导数 的 心力 衰竭 ， 


射 血 分 数 正常 。 
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统 激活 还 能 促 发 室 性 心律 失常 ， 后 者 是 HF 患者 常 
见 的 死因 。 

HF 常 发 生 于 心肌 损伤 后 《由 于 缺 血 、 毒 性 作 
用 或 左 室 容量 和 压力 负荷 增加 所 致 )。 随 后 发 生 左 
室 重 构 一 一 一 种 适应 不 良 的 反应 ,结果 是 心脏 大 小 、 
形状 和 功能 改变 (图 34-2)。 心 肌 细胞 的 长 度 可 能 
增长 ， 结 果 是 心室 容积 增加 以 维持 每 搏 和 输出 量 。 心 
肌 细 胞 肥厚 也 可 发 生 ， 伴 随 由 心肌 细胞 将 亡 或 坏死 
以 及 成 纤维 细胞 增生 和 纤维 化 所 致 的 心肌 细胞 减 
少 。 随 着 心脏 重 构 ， 其 椭圆 形 形 状 逐渐 变 为 球形 ， 
因此 更 加 扩张 。 二 尖 瓣 环 可 能 扩张 ， 导 致 二 尖 瓣 反 
流 和 室 壁 压力 进一步 增加 。 

血管 紧张 素 - 转换 酶 抑制 剂 (ACEI)、 血 管 紧 
SK Ul KARA (ARB), p- 阻 沾 剂 和 醛固酮 持 
抗 剂 已 成 功用 于 减少 HF 患者 的 死亡 率 ， 这 几乎 肯 
定 与 它们 阻 断 左 室 重 构 和 扩张 周期 的 能 力 有 关 一 一 
通过 阻 断 发 生 在 HF 早期 的 由 神经 内 激素 激活 。 上 


心脏 肥大 伴 有 慢性 高 血压 
(X 射 厂 不 作为 首选) 
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FORE RAR. ec RAY 
—— 为 无 并 发 症 的 高 血压 


EU tl E Jm, 
ug FINE MGE RTI KEE (Ve、Vs 和 Ve 的 高 大 R 波 ; 
的 深 S 波 ; Vs. Vo. LANEY STR 


p. 1 和 ayVl 的 


述 所 有 药物 均 显 示 有 减弱 甚至 逆转 心 窜 重 构 的 作 
用 。 


St dn tp th EH He 2 RI 


HF-PSF 占 HF 病例 的 40% ~ 50% 或 更 多 ， 直 
到 最 近 ， 在 治疗 上 仍 相当 混乱 并 存 有 争议 。 现 在 已 
明确 ，HEF-PSF 患者 的 发 病 率 和 死亡 率 与 收缩 性 功 
能 障碍 导致 的 HF 相似 。HF-PSF 影响 老年 患者 ， 特 
别 是 女性 。 缺 血性 心脏 病 和 高 血压 病 是 单纯 HF- 
PSF 发 病 的 最 常见 病因 。 在 典型 的 HF-PSF 患者 ， 
心室 大 小 正常 。 然 而 ， 当 二 尖 辩 和 主动 脉 砍 反 流 以 
及 贫血 或 硫 胶 素 缺乏 导致 高 输出 量 HF 时 可 发 生 心 
室 扩 张 。 

限制 型 和 肥厚 型 心肌 病 可 有 相似 临床 表现 ( 见 
第 33 章 )， 缩 窗 性 心包 炎 也 可 有 相似 的 临床 表现 。 
区 分 这 些 疾 病 确实 很 难 ， 需 要 广泛 的 非 侵入 性 和 侵 
和 人 性 血 流动 力学 评估 。 然 而 ， 鉴 别 诊断 非常 重要 。 
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图 34-2 ” 继 发 于 容量 超 负荷 的 心脏 重 构 。 
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离心 性 肥厚 


J) CP) 天 高 或 容积 V) ACES CW) ir Te 
T) 增加 


(R) 成 比例 增加 ; WKE í 


离心 性 肥厚 





存心 房 ; RV: 布 心室 


LA: 左 心 房 ; LV: AOR; RA: 


例如 ， 对 于 有 与 心包 增 厚 和 变 硬 的 抑制 效应 有 关 的 


舒张 功能 障碍 患者 ， 外 科 心 包 切 除 能 完全 缓解 HF 


的 症状 和 体征 。 

HF-PSF 的 病理 生理 尚未 完全 阐明 ， 而 且 所 有 
患者 并 非 完全 相同 。 上 典型 的 HF-PSF 患者 的 特征 是 
左 心 室 肥大 、 细 胞 外 基质 增加 和 和 钙 结 合 异 常 。HE- 
PSF BA WA RAS 和 交感 神经 系统 激活 。 


临床 表现 


HF 患者 的 临床 表现 包括 ， 肺 充血 的 体征 和 症 
JR, AERE RH, xe un DIRE AE TEES E, 





症状 包括 : 劳力 性 呼吸 困难 、 运 动 耐力 降低 、 端 坐 
OF OR, Ag (i) EAE PE DEIR PA HE, nzu. BA, HESS. 
ZJ. Wb. M. WR. DIR. BRRL. RIR. 
MARAT Fhe, 4 PANT ARR ACRES: SU 
RIC. NO. RR. bea eM. 
HREF, SHS Zr. PR, RS LO PHA] 
水 肿 。 

HF fil HF-PSF 患者 的 临床 表现 可 能 难以 区 别 
(图 34-3)。 两 者 通常 都 有 心 胜 轮廓 增 大 ， 有 收缩 功 
能 障碍 的 HF 的 心脏 扩大 蚌 由 于 心室 扩大 ; 而 HF- 
PSF 患者 的 心脏 扩大 由 于 心室 肥厚 。 进 行 左 室 功能 
评估 对 于 制订 合理 的 治疗 方案 是 至 关 重 要 的 。 


图 34-3 Ad MAM I. 
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鉴别 诊断 


诊断 新 发 HF 的 困难 在 于 症状 不 清 、 体 征 类 似 
( 框 34-1)。 呼 吸 困难 和 运动 耐力 降低 的 症状 可 见于 
A REC. M (包括 慢性 阻塞 性 肺 疾 病 、 反 
应 性 气 道 疾病 、 血 栓 性 肺动脉 疾病 、 肺 动脉 高 压 和 
其 他 疾病 )、 甲 状 腺 疾病 、 心 律 失常 、 贫 血 、 肥 胖 、 
去 适应 和 认 知 障碍 。 容 量 超 负荷 的 体征 并 非 仪 见于 
HF。 骨 病 和 肝 硬 化 时 的 钠 涨 留 以 及 心包 疾病 时 均 可 
出 现 类 似 的 体征 ， 如 绒 静 脉 既 张 、 肝 大 和 水 肿 。 


诊断 方法 


HF 的 诊断 可 通过 采集 详细 的 病史 、 进 行 定 向 
体格 检查 和 评估 心室 的 收缩 和 舒张 功能 作出 。 实 验 
室 评估 和 肺 功能 检查 可 除外 大 多 数 非 心脏 性 疾病 (HE 
34-2)。 测 量 血清 脑 钠 肽 【BNP > SO0pg/ml) sk N t 
前 体 脑 钠 县 (Pro-BNP 在 50 岁 以 下 者 > 450pg/ml, 
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没有 静脉 压力 上 升 





由 于 左 心 室 、 收 缩 、 舒 张 功 能 不 


~ $, FROR 
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{E 50 岁 以 上 者 三 950pg/ml) 有 助 于 诊断 急性 HE, 
这 些 指标 与 充盈 压 升 高 相关 ， 在 评估 有 呼吸 困难 的 
患者 时 特别 有 帮助 。 尽 管 BNP 或 pro-BNP 的 水 平 
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图 34-4 超声 心动 图 -多 普 勒 评估 左 室 舒 张 功能 的 标准 。 


A: 二 尖 败 血 流 流入 速度 峰值 延迟 ，DT: E 波 的 减速 时 间 ，E: 二 尖 半 血 流 速度 峰值 提前 ，e': EXPERTS x MIS 
E. © Copyright American Medical Association. From Bursi F, Weston SA, Redfi eld MM, et al: Systolic and diastolic heart 


failure in the community. JAMA 296(18):2209-2216, 2006. 





EJA «0.75 





Eje 


多 普 勒 组 织 成 
IR AO Pis a 


速度 (m^) 
m = 
= - | 


完全 血细胞 计数 
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= 甲状 腺 功能 
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= 胸部 X 线 片 

= 附 吉 的 定向 测试 《血清 蛋白 电泳 > 尿 蛋 白 电 泳 ) 


升 高 不 能 排除 肺 源 性 呼吸 困难 ， 但 水 平 正常 不 支持 
心 源 性 呼吸 困难 。 尽 管 在 收缩 性 HF 时 水 平常 升 高 ， 
但 这 些 指标 不 能 区 分 收缩 性 HF 和 HEF-PSF。 


Ld d 
" 





DT 2140 ms 
0375 —E/A—2 


Ele zc 10 Fse = 10 


E 


确定 左 必 宝 功 能 障碍 的 类 型 和 程度 


超声 心动 图 对 左 室 功 能 的 初步 评估 是 最 常用 的 
方法 。EF、 准 膜 的 功能 、 肥 大 和 和 舒张 功能 都 可 以 
迅速 评估 。HF-PSF 多 数 患 者 有 左 室 舒 张 功能 受 损 ， 
伴 有 或 不 伴 有 左 富顺 应 性 降低 和 EF 保持 正常 。 诊 
断 舒 张 功 能 障碍 的 最 可 复制 的 和 验证 性 方法 是 M 型 
超声 心动 图 二 维 多 普 勒 测量 二 尖 辩 流速 与 通过 二 尖 
浴 环 组 织 多 普 勤 成 像 获 得 的 敏感 的 、 相 对 负荷 独立 
的 左 室 舒张 的 测量 (e 速度 ) 结合 。 这 样 做 的 结果 
是 舒张 功能 被 分 为 四 类 : 舒张 功能 正常 ， 轻 度 功能 
障碍 (舒张 受 损 、 充 瑶 压 正常 )、 中 度 功能 障碍 (Rf 
张 受 损 或 充盈 压 中 度 升 高 的 假 正 常 ) 和 严重 功能 障 
EF 【限制 或 进展 伴 顺 应 性 降低 ) (图 34-4), 

在 肥胖 和 有 显著 慢性 阻塞 性 肺病 的 患者 ， 通 常 
用 心肌 核 素 检查 来 确定 EFE。 磁 共振 成 像 是 一 种 新 的 
成 像 方式 ， 可 以 评估 EF、 心肌 活力 ， 并 能 识别 浸润 
性 疾病 。 


确定 心力 误 竟 的 病因 


心力 衰 竟 的 可 逆 性 程度 、 进展 和 处 理 是 不 同 的 ， 
取决 于 基础 病因 。HF 的 许多 基础 病因 在 很 大 程度 
上 是 可 逆 的 。 对 未 控制 的 高 血压 、 甲 状 腺 疾病 和 活 


框 34-3 纽约 心脏 协会 心 功能 分 级 


1 级 在 极度 用 力 时 出 现 症 状 ， 与 正常 个 体 相似 
[1 级 日常 活动 时 出 现 症状 

Wi. 低 于 日 常 活动 时 出 现 症状 
Wf. ， 体外 或 任何 体力 活动 时 出 现 症状 











路 的 缺 血 的 治疗 可 能 会 使 左 室 功能 明显 改善 。 相 反 ， 
有 陈旧 心肌 梗死 和 心脏 收缩 功能 障碍 的 患者 ， 高 龄 
的 患者 ， 为 男性 ， 有 左 室 功 能 显著 降低 ， 以 及 有 低 
钠 血 症 . 贫 血 . 肾 功能 不 全 或 纽约 心脏 协会 (NYHA) 
CITE MARV, HUGH, 

每 一 名 患者 均 应 除外 缺 血性 心脏 病 。 并 非 所 有 
CAD 患者 均 有 室 壁 运动 异常 ， 相 反 ， 整 个 左 室 功 能 
障碍 也 不 能 排除 缺 血 病因 。 检 查 项 目 包括 ， 心 导管 
检查 、 运 动 或 药物 超声 心动 图 或 核 素 负荷 试验 。 左 
束 支 阻 滞 患 者 不 应 行 超 声 心动 图 负荷 试验 ， 因 为 传 
导 延迟 能 导致 假 阳 性 结果 。 新 的 影像 学 技术 包括 能 
发 现 CAD 的 CT 血管 造影 术 ， 以 及 能 评估 存活 心肌 
的 心脏 MRI. 

评定 NYHA 分 级 对 于 评估 预后 、 药 物 治疗 、 
植 人 装置 指 征 、 长 期 随访 和 评估 治疗 反应 是 非常 重 
要 的 (HE 34-3), 


处 理 和 治疗 


首先 纠正 HF 的 诱因 ， 如 人 饮食 依从 性 差 、 缺 血 、 
未 控制 的 高 血压 . 心房 纤 颤 、 低 氧 血 症 . 甲状 腺 疾病 、 
贫血 以 及 不 遵守 医 电 及 其 原因 ， 包 括 经 济 上 不 能 负 
担 。 所 有 的 处 理 方法 见 图 34-5, 

对 缺 血性 心脏 病 患 者 应 考虑 血 运 重 。 观 察 性 
研究 认为 ， 对 于 有 可 北 性 缺 血 的 患者 ， 巷 至 有 明显 
收缩 功能 障碍 的 患者 ， 血 运 重 建 可 改善 病情 。 由 美 
国 国 家 卫生 研究 院 资 助 的 正在 进行 的 外 科 治 疗 颅 内 
出 血 (STICH) 试验 ， 将 对 EF < 35% BY CAD 患 
者 进行 血 运 重建 加 或 不 加 外 科 心 室 修 复 治 疗 进行 研 
究 。 


收缩 性 心力 衰 竟 的 最 佳 治疗 


对 于 所 有 收缩 性 HF 患者 ， 建 议 使 用 ACEI 或 
ARB 治疗 以 阻 断 RAS。 现 已 证 明 ， 对 心肌 梗死 后 
的 患者 和 NYHA | — IV & HF 3 26 (6 HE] RU RI Ht (rg 
ACEI EÈ ARB (4 34-1) 可 提高 其 存活 率 、 改 善 生 
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活 质量 并 降低 住院 次 数 。ACEI 或 ARB 治疗 的 禁忌 
证 包括 ， 中 度 到 重度 主动 脉 硕 狭 窄 、 双 侧 肾 动 脉 狭 
Ale ie (K > 5.5 mEg/dL), 

ACEI 治疗 可 引起 顽固 的 咳嗽 ， 偶 尔 还 可 引起 
血管 性 水 肿 。ACEI 可 替代 ARB 治疗 ， 尽 管 据 报 
道 血管 性 水 肿 很 少见 于 ARB 治疗 。 两 种 药物 对 
肾 功 能 有 相同 的 影响 。 对 于 有 显著 肾 功 能 障碍 和 
高 钾 血 症 (K > SSmEgdL) 的 患者 ， 硝 酸 异 山梨 
Alt (160mg/d， 分 4 次 给 药 ) AMEE (300mg/d， 
分 4 次 给 药 ) 联合 用 药 是 一 种 选择 ， 尽 管 疗效 不 如 
ACEI。 对 于 所 有 有 CAD 的 患者 ， 均 应 给 予 阿 司 匹 
林 (81 一 325mg/d), BRIEF SESE. 

对 于 所 有 无 液体 满 留 证 据 的 患者 ， 均 应 在 
ACEI 的 基础 上 加 用 p- 蛆 沾 剂 。 已 证 实 使 用 靶 剂 量 
的 p- 阻 滞 剂 可 改善 有 NYHA Il ~ 了 级 症状 患者 和 
所 有 心肌 梗死 后 患者 的 生存 率 和 射 血 分 数 ， 减 少儿 
死 和 住院 次 数 ( 表 34-1)。 禁 鼠 证 包括 : 每 日 接受 
吸入 性 B- 激动 剂 治疗 的 严重 反应 性 气 道 疾 病 ， 严 重 
心动 过 缓 或 进行 性 心脏 传导 阻 滞 。B- 阻 滞 剂 从 低 剂 
其 开始 ， 每 2 周 调整 一 次 剂量 。 在 开始 和 增加 p- BAL 
沾 剂 剂量 时 ， 大 部 分 患者 都 需要 利尿 剂 治疗 ， 以 预 
防 液体 过 负荷 。 对 于 有 容量 负荷 过 重 的 患者 ， 不 应 
使 用 或 增加 B- 阻 沾 剂 的 剂量 ， 这些 患 者 应 首先 治 
疗 液体 超 负荷 。 不 良 反应 (短暂 的 疲乏 、 体 重 增 加 
RS) 最 常见 于 初始 小 剂量 治疗 时 。 如 果 患 者 而 
受 困难 ， 应 延长 调整 药物 剂量 的 时 间 问 隔 或 减少 每 
次 增加 的 剂量 以 缓慢 增加 药物 的 剂量 。 尽 管 妓 剂量 
是 目标 ,但 较 低 剂量 ( 即 卡 维 地 洛 6.2Smg, 每 日 2 次 ) 
也 可 获得 降低 患 病 率 和 死亡 率 的 好 处 。 研 究 玲 明 ， 
至 少 80% 的 患者 可 以 耐 受 B- 阻 灌 剂 治疗 。 可 交替 
增加 ACEI fü p- 阻 滞 剂 的 剂量 ， 而 不 是 将 ACEI 加 
到 靶 剂 量 后 再 增加 B- 阻 沾 剂 的 剂量 

对 于 NYHA MR (VaR) 或 入 级 慢性 
HF 患者 以 及 EF < 40% 的 心肌 梗死 后 患者 ， 可 加 
用 醛固酮 质 抗 剂 。 治 疗 只 能 在 K < 5.0mEq/mL、 血 
WAFS 2.5mg/DL 或 肌 栈 清除 率 > 30ml/min 时 开始 。 
治疗 期 内 血 钾 浓度 常 增加 ， 特 别 是 在 糖尿 病 和 老年 
患者 ， 需 要 定期 监测 。 在 治疗 开始 或 改变 剂量 后 ， 
至 少 应 1 周 和 1 个 月 复查 一 次 血 钾 和 肌 酬 。 

有 证 据 显示 ， 在 标准 的 ACEI 和 B- 阻 沾 剂 治疗 
基础 上 加 用 硝酸 异 山梨 醇 栈 和 腊 届 叶 可 使 非 痛 美 国 
人 的 发 病 率 和 死亡 率 进一步 下 降 。 来 自 最 大 的 临床 
试验 的 车 剂 量 是 ， 硝酸 异 山 梨 酷 ，40mg， 每 日 


248 第 人 部 分 心血 管 系统 疾病 


图 34-5 ”管理 流程 图 。 


ACE 1; ijt E E CS MEHR], ARB; MERKE MSA, BP: Mme, CAD: 冠状 动脉 疾病 ，CRT; W 
性 再 同步 治疗 【也 称 双 心 室 起 捕 器 ) ，EF， 射 血 分 数 ，HF， OIRN: ICD: HLATEBRIRZS,. LV: AS, MI: 心肌 


HE. NYHA: 纽约 心脏 协会 ， QRST: QRS 波 群 。 
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ACEISH CH 
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ERINE CRI: 
NYHA IIUIV 
OER, EF<40% 
有 症状 用 地 高 辛 





NYHA 心 功能 是 - IV. QRS E EE 120m« 
mee, PRE Pee 





3 次 WHEE, 75mg, A 3 次 。 

KERUB WEERA, WA ARM, WERE 
米 和 布 美 他 尼 ， 以 减轻 液体 负荷 过 度 。 因 为 它们 可 
激活 RAS， 应 使 用 最 小 有 效 剂量 。 对 于 严重 的 HF 
患者 ， 可 联合 使 用 利尿 剂 (一 种 祥 利 尿 剂 和 氧 氨 喀 
哄 或 美 托 拉 宗 )， 但 必须 严密 监测 血 钾 和 血 镁 浓度 。 

地 高 辛 可 减少 住院 并 改善 症状 ， 然 而 对 生存 率 
无 益处 。 高 血浆 浓度 (> 1.2ng/dL) 与 预后 不 良 有 


CRT + ICD 


关 。 因 此 ， 建 议 用 低 剂 量 地 高 辛 ， 一 般 为 125hgyd， 
目标 浓度 < lng/dL。 如 果 开 始 使 用 腕 碘 醒 或 华 法 林 ， 
地 高 辛 应 减 半 并 严密 监测 血 药 浓度 。 

硝酸 盐 类 可 减少 前 负荷 而 作为 抗 心绞痛 药 。 大 
剂量 时 可 发 生 全 身 和 肺 血 管 舒 张 。 硝 酸 盐 耐 药 可 通 
过 增加 剂量 并 保证 至 少 8 小 时 的 无 硝酸 盐 浓 度 期 而 
即刻 消除 。 加 用 有 讲 届 嗪 也 能 减轻 硝酸 盐 耐 药 。 

氨 握 地 平和 非 洛 地 平 可 用 于 治疗 高 血 奈 和 对 
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34-1 治疗 收缩 性 心 衰 的 药物 


25 一 5mg， 每 日 2 次 
2.5 ~ Smg， 每 日 1 次 
6.25 ~ 12.5mg， 每 日 3 次 


lI0mg， 每 日 2 次 
20 ~ 40mg， 每 日 1 次 
50mg， 每 日 3 次 


2Smg， 每 日 1 次 ~ 每 日 2 次 
lmg， 每 日 1 次 

5 一 Il0mg， 每 日 2 次 

S ~ 1l0mg， 每 日 1 次 

2mg， 每 日 1 次 


5mg， 每 日 2 次 或 10mg， 每 日 1 次 
4mg， 每 日 1 次 

20mg， 每 日 2 次 

d40mg， 每 日 1 次 

8 — 16mg， 每 日 1 次 


20 — 40mg， 每 日 2 次 
25mg, FH 1 tk 


160 mg， 每 日 2 次 
32 mg， 每 日 1 次 
50 ~ 100 mg， 每 日 1 次 


l0mg， 每 日 1 次 80mg， 每 日 1 次 
1.25mg. fH 1% 
12.5 ~ 25mg, RH 2% 
12.5 ~ 25mg, 4H 1 ik 
3.125mg， 每 日 2 次 


I0mg， 每 日 2 次 

100mg， 每 日 2 次 

200mg, H 1 次 

25mg. HA 2K; 如果 > 80 kg， 
50mg， 每 日 2 次 


12.5 ~ 25mg, HH 1 tk 25 ~ 50mg, 每 日 1 次 


12,5 ~ 25mg， 每 日 1 次 25 ~ 50mg， 每 日 1 次 





“食物 使 吸收 减少 。 
"未 被 美国 FAD 批 非 用 于 心力 误 蝎 的 治疗 。 


ACEI fil p- 阻 沾 剂 治疗 无 反应 的 心绞痛 。 由 于 负 性 
肌 力 作用 ， 硝 苯 地 平 、 维 拉 帕 米 和 地 和 尔 硫 草 不 能 用 
于 收缩 性 HF 患者 。 

对 于 有 容量 超 负 荷 的 急性 失 代 偿 性 HF 患者 ， 
应 静脉 注射 利尿 剂 的 。 持 续 注 射 哄 塞 米 注射 能 达到 
稳定 的 利尿 效果 ， 特 别 是 在 对 初始 静脉 用 药 有 抵 


抗 的 患者 。 美 托 拉 宗 、 螺 内 酯 或 静脉 注射 氨 唆 责 
(500 mg， 每 日 2 次 ) 可 用 于 项 周 性 HF 病例 。 

对 于 利尿 剂 抵抗 日 无 症状 性 低 血压 患者 ， 应 给 
予 硝酸 甘油 、 硝 普 钠 或 奈 西 立 肽 。 对 于 急性 心肌 梗 
死 伴 肺 水 肿 的 患者 ， 硝 酸 盐 治 疗 特别 有 效 。 与 硝酸 
甘油 相 比 ， 硝 普 钠 减轻 前 负荷 的 作用 相同 ， 但 减轻 
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后 负荷 的 作用 更 强 。 奈 西 立 肽 是 一 种 血管 扩张 剂 和 
促 尿 钠 排 泄 药 ， 适 用 于 住院 患者 ， 特 别 适用 于 对 静 
脉 注射 利尿 剂 无 反应 的 患者 。 由 于 一 个 共 革 分析 报 
告 泰西 立 肽 可 增加 接受 治疗 患者 的 30 天 的 死亡 率 ， 
所 以 不 能 用 作 一 线 药物 。 应 当 密 切 监测 肾 功 能 ， 因 
为 有 报道 肾 功 能 恶化 的 情况 。 

静脉 注射 正 性 肌 力 药 , 如 多 巴 酚 丁 胺 或 米 力 农 ， 
可 用 于 缓解 晚期 收缩 性 HF 患者 的 症状 以 及 外 周 洪 
注 不 足 一 一 低 灌注 综合 征 。 多 巴 酚 丁 胺 是 一 种 正 性 
肌 力 药 ， 有 轻 度 血 管 扩张 活性 。 米 力 农 是 一 种 磷酸 
二 酷 醇 抑制 剂 ， 也 是 正 性 肌 力 药 和 血管 扩张 剂 ， 因 
此 ， 有 可 能 是 重度 HF 患者 的 低 血压 恶化 。 无 论 
如 何 ， 两 种 药物 均 可 使 用 ， 但 用 药 必须 谨 愤 。 必 
须 监测 心率 和 心律 失常 并 评估 心绞痛 。 如 果 收 缩 
JE < 90mmHg 或 平均 动脉 压 < 65mmHg , 硝酸 甘油 、 
硝 普 钠 、 米 力 农 和 奈 西 立 肽 应 愤 用 。 通 常 不 快速 注 
射 给 药 。 尽 管 不 建议 常规 进行 侵入 性 血 流动 力学 监 
测 ， 但 对 于 充盈 压 不 清楚 、 标 准 治疗 无 效 、 症 状 性 
低 血 压 ( 即 收缩 压 < 80mmHg) 或 肾 功 能 恶化 的 患者 ， 
或 对 于 当 考 虚 正 性 肌 力 药 用 作 慢 性 治疗 时 需要 血 流 
动力 学 改善 的 证 据 的 患者 ， 应 考虑 放置 Swan-Ganz 
导管 。 间 断 慢性 给 予 多 巴 酚 丁 胺 或 米 力 农 不 能 改善 
HF 患者 的 预后 。 


收缩 性 心力 天 竭 的 器 械 治 疗 


HAYE DEDERE SS (implantable cardiac defibri- 
llator, ICD) 适用 于 所 有 心 捕 又 停 后 存活 的 患者 。 不 
管 是 缺 血 性 还 是 非 缺 血性 HF， 植 入 ICD 也 可 减少 
NYHA I 4 ft Ill £& H. EF « 35% 的 患者 的 死亡 率 。 
对 于 心 功 能 在 下 和 及 级 伴 EF 下 降 和 QRS 间 期 延长 
的 患者 ， 双 心室 起 搏 器 可 改善 存活 率 和 生活 质量 并 
减少 住院 。ICD 仪 应 对 最 佳 治疗 的 患者 一 一 即 接受 
ACEI 和 B- 阻 沾 剂 治疗 的 患者 一 一 考 虚 使 用 。 在 达 
到 靶 剂量 或 最 大 剂量 后 、 器 械 植 人 前 ， 有 必要 再 次 
评估 左 室 功 能 ， 因 为 EF 可 能 已 经 改善 。 

左 室 辅助 装置 最 常用 作 心 脏 移植 前 的 过 渡 治 
疗 ， 但 也 已 获准 用 于 不 能 进行 心脏 移植 的 终 末 期 患 
者 的 最 终 治疗 。 
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还 没有 已 完成 的 随机 试验 提示 ， 药 物 治 疗 能 改 
善 HF-PSF 患者 的 存活 率 ; 但 一 些 研究 已 证 实 ， 药 
物 治疗 可 改善 症状 和 发 病情 况 。 坎 地 沙 坦 一 一 血管 


紧张 素 受 体 阻 灌 剂 一 一 可 减少 EF > 40% 患者 因 
心脏 原因 的 住院 。 奈 必 滞 尔 一 一 B,- 选择 性 p- BAM 
剂 一 一 可 显著 减少 70 岁 及 以 上 因 HF 住院 (不 考虑 
EF) 患者 的 死亡 或 心血 管 病 住 院 的 联合 终点 事件 。 

控制 血压 非常 重要 。ARB、B- BHP], ACEI, 
钙 通 道 阻 沾 剂 和 醋 固 酮 持 抗 剂 可 使 左 室 肥厚 消退 。 
常用 减少 前 负荷 的 制剂 ， 如 利尿 剂 和 硝酸 盐 类 。 研 
酸 趟 类 也 用 于 治疗 缺 血 。 钉 通道 阻 沾 剂 ， 特 别 是 维 
拉 帕 米 ， 可 改善 心室 舒张 。 威 慢 心 率 的 制剂 (增加 
舒张 充 盘 时 间 ) 通 党 有益， 包括 维 拉 帕 米 、 地 尔 破 
SUM p- 阻 灌 剂 。 一 些小 型 研究 经 证 实 ， 每 日 适度 运 
动 有 益 。 

保持 心房 收缩 很 重要 。 在 顺应 性 降低 的 患者 ， 
心房 收缩 的 贡献 可 达到 心室 充盈 的 50%， 这 可 以 解 
释 为 什么 心房 纤 题 忠 者 的 心房 收缩 才 失 可 导致 急性 
失 代 偿 。 应 根据 患者 的 个 体 情况 考虑 抗 心律 失常 药 
或 射频 消融 心脏 复 律 治疗 。 


避免 治疗 错误 


不 建议 ACEI 加 ARB 或 醋 固 酮 持 抗 剂 ， 因 为 
有 增加 高 钾 血 症 的 危险 。 对 接受 上 述 任何 一 种 药物 
治疗 的 患者 ， 强 烈 推 荐 定期 监测 血 钾 和 肾 功 能 . 

不 建议 非 类 固 醇 类 制剂 常规 用 于 治疗 HF 患者 ， 
因为 有 增加 液体 灌 留 和 恶化 肾 功 能 的 风险 。 因 为 负 
性 肌 力 作用 ， 硝 葵 地 平 、 维 拉 帕 米 和 地 尔 硫 卓 不 应 
用 于 治疗 收缩 性 HF。 除 非 有 心房 纤 额 ， 地 高 辛 对 
T HF-PSF 患者 无 益 。 


药物 费用 


HF 患者 平均 每 天 使 用 9 ~ 10 种 用 药物 。 治 疗 
的 巨大 经 济 负担 常常 会 导致 治疗 不 依从 。 即 使 有 保 
险 或 享受 Medicare (美国 老年 医疗 保险 ) D 部 分 项 
目 报销 的 患者 ， 每 张 处 方 的 专利 药物 的 费用 可 高 达 
40 美元 。 确 定 患者 的 支付 方式 ， 估 计 每 月 的 医疗 费 
非常 重要 。 如 果 可 能 ， 应 开 非 专利 药物 以 减少 费用 
( 见 表 34-1)。 邮 购 公 司 也 可 能 提供 低 价 药物 。 


非 药物 策略 


日 常 锻炼 、 每 日 盐 摄 入 量 限 制 在 2.5 一 3g、 液 
体 限 制 以 及 每 日 测量 体重 ， 这 些 均 应 纳入 患者 的 治 
疗 计划 。 肥 胖 的 HF 患者 可 得 益 于 体重 减轻 ， 戒 酒 、 
戒烟 对 所 有 患者 有 益 。 所 有 患者 每 年 均 应 注射 流感 
疫苗 。 向 患者 和 家 属 宣教 疾病 的 症状 和 体征 、 预 后 、 





药物 治疗 以 及 什么 时 候 联系 医生 。 

HF 专科 医生 有 助 于 治疗 复杂 的 HF 患者 。 可 
能 受益 的 患者 包括 : 最 佳 药 物 治疗 后 病情 仍 很 严重 、 
不 耐 受 药物 治疗 加 量 ， 他 们 是 心脏 移植 侯 选 者 ( 顽 
国 性 HF, EF < 20%, 无 严重 的 伴 发 疾病 和 并 发 症 、 
心理 稳定 且 有 良好 的 社会 支持 ) 或 临床 试验 或 左 室 
LIULI Do Sur 


治疗 伴 发 疾病 


常规 治疗 应 包括 积极 的 高 血压 、 高 血脂 、 糖 尿 
病 、 阻 塞 性 睡眠 呼吸 暂停 和 抑郁 的 管理 。 


正在 研发 被 动 的 机 械 装置 ， 以 预防 HF 进展 过 
程 中 出 现 的 进行 性 左 室 扩 张 和 形 状 改变 。 冠 状 动 
脉 内 注射 自体 骨 链 干细胞 对 急性 心肌 梗死 患者 的 左 
室 功 能 的 影响 结果 差异 很 大 。 随 着 载体 技术 、 心 脏 
基因 传递 的 不 断 改进 以 及 对 分 子 病理 机 制 的 深入 了 
解 ， 基 因 治 疗 方法 将 带 来 希望 。 通 过 早期 发 现 并 积 
极 修正 危险 因素 ， 疾 病 预 防 会 不 断 对 导致 HF 的 心 
血管 疾病 产生 重大 影响 。 


(Rie $ ZEB B) 
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高 胆固醇 血 症 : 评估 和 治疗 


引言 


胆固醇 存在 于 细胞 戏 ， 是 类 固 醇 和 胆汁 酸 的 前 体 。 胆 固 醇 是 一 种 特别 重要 的 脂 质 ， 因 为 它 是 动脉 粥 样 
硬化 斑 块 的 重要 组 成 部 分 ， 血 液 中 胆固醇 浓度 升 高 是 冠 心病 的 主要 的 可 逆 的 病因 。 


胆固醇 主要 在 肝 合 成 并 作为 胆 盐分 泌 (图 
35-1; 彩 图 35-1)。 进 食 普 通 西餐 时 ， 个 体 平均 吸 
收报 人 的 胆固醇 的 20% 一 40%， 每 日 平均 摄 人 量 为 
300 ~ 700mg。 通 过 分 泌 和 作为 胆 盐 再 吸收 ， 一 本 
每 人 每 日 再 循环 量 可 达到 1000mg。 血 中 胆 辐 醇 水 
平 取 决 于 胆固醇 的 饮食 摄 入 量 、 遗 传 、 体 力 活动 和 
膳食 脂肪 摄 入 ， 特 别 是 饱和 脂肪 的 摄 人 。 

胆固醇 在 血 中 以 大 分 子 的 脂 蛋 白 形 式 运 输 ， 其 
核心 是 非 极 性 脂 质 并 由 极 性 单 层 磷脂 一 一 胆 周 醇 的 
极 性 部 分 和 载 脂 和 蛋白 包 绕 。 特 异性 脂 蛋 白 在 核心 脂 
质 中 的 成 分 、 核 心中 脂 质 的 比例 以 及 表面 蛋白 各 不 
相同 。 上 脂 蛋 白 依 密 度 常 分 为 乳 麻 微粒 、 乳 麻 微 粒 残 
体 . 极 低 密 度 脂 蛋白 (VLDL) 、 低 密度 脂 蛋 白 (LDL)、 
中 间 密 度 脂 蛋白 (IDL) 和 高 密度 脂 蛋 白 (HDL) 
胆固醇 。 

甘油 三 酯 是 由 甘油 和 长 链 饱 和 脂肪 酸 及 非 饮 
和 脂肪 酸 组 成 的 酷 类 。 甘 油 三 酯 存 在 于 所 有 血 效 脂 
蛋白 中 ,但 主要 存在 于 乳 麻 微粒 、 乳 麻 微 粒 残 体 、 
VLDL 和 IDL 中 。 大 多 数 甘 油 三 酯 存在 于 VLDL 中 ， 
后 者 占 全 部 胆固醇 的 10% — 15%。 血 浆 甘油 三 酯 和 
动脉 并 样 硬化 性 疾病 之 间 的 确切 关系 尚 不 清楚 ， 因 
为 甘油 三 酷 水 平 升 高 和 低 HDL 及 有 其 他 致 动脉 融 
样 硬化 因素 (如 糖尿 病 、 吸 烟 和 高 血压 ) 之 间 旦 强 
相关 关系 。 如 果 富 含 甘 油 三 酯 的 题 粒 达到 足够 高 的 
浓度 (> 400mgfdL)， 则 血浆 呈现 混浊 或 乳白 色 。 
甘油 三 酯 浓度 重度 升 高 (> 1000mg/dL) 与 胰腺 炎 
RUPES HX, 
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HDL 胆固醇 (HDL-C) 是 脂 和 蛋白 家 族 的 一 员 ， 
通常 占 总 胆固醇 的 20% ~ 30%. HDL-C 与 冠 心病 
风险 呈 强 灸 相关 关系 ， 并 可 以 促进 胆固醇 从 组 织 反 
向 转运 。 腾 食 中 多 不 饱和 脂肪 酸 含量 高 、 肥 膀 、 吸 
烟 、 糖 尿 病 和 药物 (利尿 剂 、 合 成 类 闫 醇和 孕 激 素 ) 
可 使 HDL-C 浓度 降低 。 体 力 活动 和 饮酒 可 增加 
HDL-C 浓度 。 然 而 ， 由 于 生理 和 检测 变化 ，HDL-C 
浓度 可 以 有 很 大 的 波动 。 因 此 ， 单 次 测量 的 HDL-C 
浓度 不 能 反映 患者 平时 的 HDL-C 水 平 。 

LDL 胆固醇 (LDL-C) 占 总 胆固醇 的 1/2 ~ 
23， 央 此 是 总 血浆 胆 周 醇 水 平 的 主要 决定 因素 。 作 
为 常用 的 测量 项 目 ，LDL 不 是 由 一 种 分 子 组 成 ， 而 
是 由 化 学 和 物理 性 质 相似 的 一 群 颗粒 组 成 。 例 如 ， 
IDL 胆 国 醉 和 脂 蛋 白 (a) 胆 周 醇 二 者 均 显示 有 致 动 
脉 硬 化 作用 ， 一 般 占 总 胆固醇 的 296 — 4%， 并 包含 
在 LDL-C 值 中 。 

LDL-C 从 流行 病 学 、 实 验 室 检查 和 临床 表现 
上 均一 致 显示 与 冠 心病 发 病 率 呈 强 相 关 关 系 (图 
35-2, #A 35-2)。 通 过 饮食 、 运 动 或 药物 治疗 可 
减低 LDC-C， 从 而 可 减 慢 动 脉 粥 样 硬化 性 血管 疾病 
的 进展 并 降低 冠状 动脉 事件 的 风险 。 由 于 LDC-C 
和 冠 心病 之 间 存 在 强 相关 性 ， 因 此 降低 高 LDC-C 
水 平成 为 药物 治疗 的 关键 。 

虽然 也 应 考虑 采取 降低 甘油 三 酯 和 提高 HDL-C 
的 措施 ， 但 降低 LDL-C 的 治疗 (如 他 汀 类 和 姻 酸 ) 
常常 可 对 甘油 三 酯 和 HDL-C 产生 积极 影响 。 然 而 ， 
迄今 为 止 ， 新 的 仅 针 对 提高 HDL-C 的 药物 与 不 良 
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图 35-1 高 胆固醇 血 症 : 胆固醇 的 合成 和 代谢 。 
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反应 事件 增加 有 关 。 


病因 和 发 病 机 制 


在 无 其 他 冠状 动脉 疾病 危险 因素 的 患者 ， 高 水 


Æ LDL-C 可 导致 CHD， 特别 是 有 遗传 性 细胞 腊 受 
体 不 足 而 不 能 清除 循环 中 LDL-C 的 儿童 和 年 轻 人 。 
杂 合 子 型 家 族 性 高 胆固醇 血 症 的 发 病 率 为 1/500, 
纯 合 子 型 的 发 病 率 为 1/1 000 000。 杂 合子 个 体 的 
LDL-C 增高 2 一 4 信 ， 纯 合子 个 体 的 LDL-C 的 浓 
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图 35-2 ”高 胆固醇 血 症 作为 冠 心病 的 危险 因素 。 
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度 更 高 。 家 族 性 混合 性 高 胆固醇 血 症 的 发 病 率 约 为 
1l100， 其 特征 是 过 量 合成 载 脂 蛋白 B。 在 所 有 这 些 
个 体 中 ， 并 存 的 其 他 冠状 动脉 疾病 危险 因素 可 使 高 
水 平 LDL-C 所 致 的 冠状 动脉 疾病 的 危险 进一步 增 
加 ， 如 下 所 述 。 
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状 动脉 硬化 是 对 内 皮 损 伤 的 一 种 炎症 反应 的 一 部 
分 ， 其 中 单 核 细胞 浸润 动脉 内 膜 ， 促 进 胆固醇 氧化 
及 单 核 细 胞 转化 为 巨 叭 细胞 ， 并 最 终 成 为 载 脂 泡 沫 
细胞 ( 见 表 35-2)。 这 些 细 胞 最 初 沉 积 在 内 皮 细 胞 
层 以 下 的 脂 质 条 纹 中 。 随 着 进一步 堆积 ， 形 成 富 含 
脂 质 的 偏心 型 班 块 。 平 消 肌 细 胞 形成 纤维 岷 ， 政 盖 


反复 龟 裂 的 脂 质 核心 ， 导 致 血栓 形成 和 斑 块 增长 。 
最 终 ， 出 现 大 的 裂 际 ， 形 成 血栓 ， 部 分 或 完全 阻塞 
冠状 动脉 ， 导 致 不 稳定 型 心绞痛 、 心 肌 梗死 或 心 源 
性 镁 死 。 目 前 正在 积极 探讨 引起 斑 块 破裂 的 原因 和 
发 现 即将 破裂 的 方法 。 


临床 表现 


有 血脂 异常 的 个 体 可 有 几 种 表现 ， 但 最 终 是 通 
过 实验 室 检查 发 现 高 胆 周 醇 血 症 作 出 诊断 。 因 为 降 
低 胆固醇 的 药物 可 有 效 降低 冠 心 病 的 危险 ， 所 以 对 
于 任何 有 慢性 或 急性 冠 脉 综合 征 症状 的 患者 ,有 “高 
风险 ”家 族 史 或 有 糖尿 病 或 多 种 心脏 危险 因素 的 高 
危 患者 ， 均 应 得 查 胆 周 醇 水 平 。 历 史上 ， 簿 查 工作 
做 得 并 不 好 ， 但 随 着 公共 意识 的 提高 ， 簿 可 工作 将 
得 到 实质 改进 。 

在 有 些 情 况 下 ， 可 以 识别 不 知 自 己 危 险 增加 但 
有 高 胆固醇 血 症 的 患者 。 家 族 性 高 胆固醇 血 症 患者 
可 有 反映 长 期 高 胆 周 醇 血 症 的 阳性 体征 。 这 些 体征 
包括 皮下 胆固醇 沉着 、 最 常见 的 肌 腿 黄色 瘤 或 黄色 
斑 。 老 年 环 曾 被 认为 可 提示 高 胆固醇 血 症 ， 但 缺乏 
特异 性 ， 特 别 在 老年 人 。 胆 固 醇 血 症 患 者 也 可 通过 
常规 血液 检查 发 现 血 清 混浊 而 确定 高 。 


鉴别 诊断 


继 发 性 胆固醇 升 高 的 原因 常见 。 包 括 控制 不 良 
的 糖尿 病 、 甲 状 腺 功能 减退 和 肾病 综合 征 。 肉 激素 
替代 疗法 可 使 甘油 三 酯 升 高 ， 在 孕 激素 和 合成 类 固 
醇 治疗 时 ，HDL 可 明显 降低 。 


诊断 方法 


高 胆固醇 的 诊断 和 治疗 需要 检测 空腹 血清 总 
了 胆固醇、 甘油 三 酯 和 HDL-C。 然 后 用 这 些 值 计算 
LDL-C [总 胆固醇 - (HDL-C + 甘油 三 酯 5)]。 这 
种 方法 只 有 在 甘油 三 酯 < 400mg/dL 时 才 有 意义 。 
也 可 直接 检测 LDL-C 及 估计 LDL 和 其 他 脂 粒 的 大 
小 和 数量 ， 但 不 常用 。 应 在 空腹 12 小 时 后 检测 血 
液 标本 ， 因 为 乳 糜 微 粒 会 干扰 LDL-C 的 估计 值 。 

确诊 的 CHD 和 在 其 他 血管 床 的 动脉 硬化 性 血 
管 疾病 可 使 高 LDL-C 的 相关 风险 明显 增加 。 此 外 ， 
糖尿 病 也 是 冠 心病 的 高 危 因素 ， 因 此 ， 对 已 知 有 糖 
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尿 病 的 患者 也 应 进行 评估 和 治疗 ， 就 好 像 他 们 已 被 
诊断 为 CHD, 因为 他 们 有 与 糖尿 病 相关 的 风险 增高 。 
这 些 临床 状况 需要 强化 LDL-C 管理 。 对 于 非 高 危 人 
群 的 患者 ， 其 脂 质 答 理 的 目标 是 延迟 冠状 动脉 疾病 
的 并 发 症 ， 不 需 进 行 强化 降 脂 治疗 。 基 于 这 些 原因 ， 
应 查找 主要 的 、 确 切 的 CHD 危险 因素 。 运 动能 力 、 
胸痛 或 心绞痛 的 任何 变化 均 应 通过 准确 的 病史 信息 
或 诊断 试验 (平板 运动 试验 、 核 素 成 像 和 心脏 血管 
造影 ) 进行 评估 。 

公认 的 主要 CHD 危险 因素 包括 : > 45 岁 的 
男性 、> 55 岁 的 女性 、 有 一 级 亲属 早 发 冠 心 病史 
( 猴 死 或 冠 脉 疾病 发 病 年 龄 男性 < 55 岁 、 女 性 < 65 
岁 )、 吸 烟 、 存 在 严重 的 高 血压 、 缺 乏 体力 活动 和 
胶 食 构成 。 应 评估 生活 习 局 的 危险 因素 ， 包 括 肥胖 
(体重 指数 > 30)、 缺 乏 体 力 活 动 以 及 致 动脉 弗 样 硬 
化 饮食 。 如 果 怀 疑 代 谢 综 合 征 〈 中 心 型 肥胖 ， 高 血 
压 ， 葡 糖 耐 受 不 良 伴 低 HDL-C、 高 甘油 三 酯 和 轻 度 
LDL-C 升 高 )， 尤 其 应 进行 血糖 检测 。 评 估 和 蛋白 尿 、 
血 肌 酷 和 肝 功 能 也 有 助 于 指导 治疗 。 其 他 CHD fe 
险 因素 包括 脂 蛋白 (a)、 同 型 半 胱 氨 酸 以 及 致 血栓 
性 和 致 炎 性 细胞 因子 (C- 反应 蛋白 )， 不 是 常规 检 
测 项 目 ， 但 对 无 LDL-C 明显 升 高 而 有 家 族 史 或 发 生 
CHD 的 患者 有 帮助 。 这 些 危险 因素 可 能 是 冠 心病 的 
重要 原因 。 

降低 LDL-C 应 是 治疗 的 最 主要 目标 。 对 于 有 
CHD, Jk ft FR, BERR i sod D SEE 10 年 
Framingham 风险 超过 20% 的 患者 ，LDL-C e H 
标 应 为 < 100mg/dL。 在 高 危 患者 ， 强 化 临床 试验 
及 专家 组 支持 的 LDL-C 的 最 佳 目标 为 70 mg/dL. 
HDL-C 的 理想 值 是 ， 在 男性 > 40 mg/dL， 在 女性 
> 50 mg/dL， 上 甘油 三 酯 应 为 < 150 mg/dL. HFH 
AKO (> 200 mg/dL) 的 患者 ， 非 HDL-C 可 
用 于 指导 治疗 ， 靶 目标 水 平 较 建 议 的 HDL-C 水 平 
高 30mg/dL。 


管理 和 治疗 
最 佳 治疗 


适当 的 饮食 和 运动 是 胆固醇 管理 的 基石 (图 
35-3)。 所 有 有 高 胆固醇 的 患者 均 应 接受 饮食 咨询 和 
强化 饮食 ， 以 帮助 他 们 达到 他 们 的 胆固醇 目标 。 尽 
管 对 于 理想 饮食 减少 CHD 风险 的 作用 仍 有 一 些 争 
议 ， 目 前 的 资料 强烈 支持 饮食 咨询 和 强化 饮食 的 作 
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图 35-3 ”高 胆固醇 血 症 : 一 般 管理 办 法 。 
PPAR: 过 氧化 物 酶 体 增生 物 激活 受 体 。 
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用 。 第 二 次 修改 的 美国 心脏 病 学 会 (AHA) 饮食 方 
案 建议 : 饱和 脂肪 提供 的 热量 不 能 超过 7% ， 通 过 
减少 胆固醇 和 脂肪 的 报信 而 将 胆固醇 的 日 摄 人 最 控 
制 在 200mg 以 下 。 鼓励 每 日 摄 人 2g BAY REALS, 
这 些 植物 中 的 胆固醇 类 似 物 可 从 胆 计 盐 中 置换 胆 周 
醉 并 降低 胆固醇 水 平 ， 可 溶性 纤维 素 亦 然 。 

AHA 膳食 的 替代 方案 是 地 中 海 饮 食 ， 鼓 励 增 
加 鱼 的 摄 入 量 和 各 种 低 饱和 脂肪 酸 食物 ， 但 脂肪 总 
量 不 如 AHA 饮食 低 。 低 碳水 化 合 物 和 低糖 指数 饮 
食 也 已 普及 ， 初 始 研 究 发 现 对 血脂 无 不 良 影响 。 应 
开始 并 强化 每 日 的 运动 计划 。 

鱼油 (CEREREA RAR) 是 有 
望 减少 肝 甘 油 三 酯 的 合成 的 膳食 干预 措施 。 合 2 ~ 
5g 的 o-3 脂肪 酸 的 鱼油 保健 品 可 能 可 以 减少 30% 
的 甘油 三 酯 和 40% 的 VLDL， 使 LDL-C 轻 度 下 降 
和 HDL-C 轻 度 增加 。 食 人 大 剂量 的 鱼油 可 发 生 胃 
肠 道 不 适 (腹胀 、 腹 泻 )、 出 血 时 间 增 加 和 过 量 维 
ER A 和 D 的 影响 (皮炎 或 高 钙 血 症 )。 不 推荐 常 
规 使 用 大 剂量 维生素 或 抗 氧化 剂 的 保健 品 。 

药物 治疗 根据 患者 发 生 CHD 的 绝对 危险 和 饮 
食 治 疗 后 LDL-C 的 水 平 进行 ( 见 表 35-3)。 如 果 
患者 的 Framingham 10 年 风险 > 20% 或 有 一 个 冠 
心病 危险 因素 ， 如 LDL-C > 100mg/dL， 则 应 开始 药 
物 治 疗 。 如 果 患 者 Framingham 10 年 风险 < 20% 并 
有 两 个 或 更 多 危险 因素 ， 如 果 LDLC > 130mg/dL, 
则 应 开始 药物 治疗 。 如 果 患 者 只 有 一 个 其 他 危险 
因素 且 Framingham 10 年 风险 < 10%, W LDL- 
C = 160mg/dL， 则 应 开始 药物 治疗 。 

MEPER EERIK A 还 原 酶 抑制 剂 (他汀 类 
药物 ) 类 药物 治疗 能 有 效 降 低 LDL-C。 他 汀 类 药物 
可 抑制 胆固醇 合成 及 增加 LDL 受 体 结合 LDL。 此 
外 ， 他 汀 类 药物 可 使 甘油 三 酯 降低 30%, 使 HDL-C 
升 高 15%。 这 些 药物 包括 洛 伐 他 汀 (10 一 80mg/d)、 
普 伐 他 洒 (20 ~ 80mg/d) , 辛 伐 他 汀 (10 ~ 80mg/d)、 
氮 伐 他 汀 (20 一 80mg/d) . 阿 托 伐 他 汀 (10 — 80 mg/d) 
和 野 苏 伐 他 汀 (10 一 40mg/d)。 这 些 药物 具有 可 预 
见 的 剂量 - 反应 关系 ， 因 此 他 汀 类 药物 剂量 加 倍 可 
使 LDL-C 自 基线 水 平 大 约 再 下 降 6%。 一 般 情 况 下 ， 
这 些 药物 的 耐 受 性 良好 。 较 大 剂量 时 或 与 贝 特 类 或 
其 他 影响 他 汀 类 药物 代谢 的 药物 联合 使 用 时 发 生 肌 
病 的 危险 程度 增加 。 也 有 发 生 轻 度 的 剂量 - ATE 
肝 酶 升 高 的 可 能 性 。 胆 酸 多 价 束 合剂、 植物 沉醉 和 
肠 道 胆 周 醇 吸 收 阻 沾 剂 (如 依 泽 赫 米 贝 ) 可 增加 他 
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汀 类 药物 降低 LDL-C 的 能 力 。 

二 线 药 物 包 括 多 价 胆 酸 整合 剂 : Mop (4 ~ 
16g/d)、 考 来 替 泊 (2 一 16 g/d) 和 考 来 维 仑 (每 片 
625 mg, 4~ 6 片 / 日 )。 这 些 药物 可 阻止 胆 酸 重 吸 
收 及 增加 肝 LDL 受 体 与 LDL 结合 。 这 些 药物 可 依 
剂量 - 依赖 关系 使 LDL-C 下 降 30%， 使 HDL-C 增 
加 5%， 但 也 可 能 使 甘油 三 栈 水 平 增 加 。 这 些 药 物 
不 应 用 于 及 脂 蛋白 不 良 血 症 或 甘油 三 酯 血 症 的 患 
者 。 这 些 药物 不 被 身体 吸收 ， 不 良 反应 一 般 仅 限于 
可 能 干扰 其 他 药物 的 吸收 、 便 秘 、 消 化 不 良和 腹胀 。 

烟 酸 可 降低 组 织 脂肪 醚 活性 及 减少 VLDL 的 
合成 ， 可 使 LDL-C 下 降 25%， 甘 油 三 酯 下 降 50%, 
HDL-C 升 高 35%。 不 良 反 应 包括 潮红 、 血 糖 升 高 、 
血尿 酸 升 高 、 腹 部 疼痛 和 肝 毒 性 。 烟 酸 不 能 用 于 有 
严重 痛风 、 溃 疡 病 和 肝病 的 忠 老 ， 而 用 于 有 糖尿 病 
或 胰岛 素 抵抗 的 患者 时 应 严密 监测 。 烟 酸 有 三 种 剂 
9). 立即 释放 【 靶 剂 量 为 1.5 一 2g/d)、 延 迟 释 放 
(500mg ~ 2g/d) TIE (不 推荐 )。 尽 管 烟 酸 高 效 
安全 ， 但 除非 有 咨询 支持 ， 顺 从 性 差 。 

纤维 酸 衍生 物 ( 贝 特 类 ) 吉 非 贝 齐 (600mg, 
每 日 2 次 ) 和 非 诺 贝 特 (48 ~ 145mg/d) 可 通过 增 
hurt LR SOS RAE RI. EIE VLDL 和 甘油 三 
酯 水 平 ， 从 而 增加 富 含 甘油 三 酯 颗粒 的 分 解 。 这 些 
药物 可 以 使 LDL-C 下 降 20%，HDL-C 升 高 20%， 甘 
THAW PRE 5096。 不 良 反应 包括 消化 不 良 、 胆 结石 和 
与 他 汀 类 药物 联合 用 药 时 发 生 肌 病 的 可 能 增加 。 这 
些 药物 的 禁忌 证 是 肾病 或 肝病 。 依 泽 替 米 贝 (10mgyd) 
是 一 种 选择 性 抑制 剂 ， 可 抑制 胆固醇 在 小 肠 绒 毛 的 
吸收 ,使 LDL-C 下降 20% ， 依 泽 替 米 贝 也 可 与 他 
汀 类 药物 联合 用 药 ， 进 一 步 降 低 LDL-C。 


HAG e 4E 


“4 LDL-C 极 高 (> 190mg/dL) 时 ， 应 怀疑 遗 
传 性 疾病 并 做 家 系 筛 查 。 可 能 是 单 基 因 家 族 性 高 胆 
冉 醇 血 症 、 家 族 性 载 脂 蛋白 B100 合成 缺陷 或 多 基 
因 高 胆固醇 血 症 。 必 须 用 大 剂量 的 他 汀 类 药物 或 他 
汀 类 药物 联合 其 他 药物 进行 治疗 。 有 时 患者 需要 血 
浆 分 离 治 疗 ， 特 别 是 纯 合子 高 胆 国 醉 血 症 。 

也 可 能 需要 治疗 其 他 引起 血脂 升 高 的 因素 。 肥 
WE. BREA ATR. OR, FW. LAR fens 
腹 、 高 碳水 化 合 物 (二 能 最 的 60%) 饮食 、2 WH 
尿 病 、 悍 性 肾 功 能 不 全 和 肾病 综合 征 可 引起 甘油 三 
西 升 高 。 某 些 药物 (EB, MERE. DESEE AA 


258 第 余部 分 ， 心 血管 系统 疾病 


酸 类 、 大 剂量 B- 阻 滞 剂 ) 和 遗传 性 血脂 异常 也 可 
引起 甘油 三 酯 水 平 增加 。 当 甘油 三 酯 >> 500mg/dL 
时 ， 应 进行 降 甘 油 三 酯 的 治疗 ， 以 免 发 生 胰腺 炎 或 
发 疙 性 黄色 准 。 必 须 给 予 饮食 指导 ， 重 点 是 极 低 脂 
肪 饮食 (< GRA 15%) 和 限制 糖 和 简单 碳水 化 
合 物 的 摄 人 。 贝 特 类 、 烟 酸 和 鱼油 保健 品 连 同 严格 
控制 糖尿 病 ， 有 助 于 高 甘油 三 酯 血 症 的 治疗 。 


避免 治疗 错误 


为 使 LDL-C 水 平 重度 升 高 的 患者 达到 指南 建议 
的 标准 ， 常 需要 联合 治疗 和 大 剂量 的 他 汀 类 药物 治 
疗 。 他 汀 类 药物 联合 纤维 酸 类 药物 应 仅 考 虑 用 于 最 
顽固 的 情况 ， 因 为 这 样 的 联合 用 药 可 使 严重 不 良 反 
应 的 风险 增加 。 在 大 多 数 患 者 ， 科 学 饮食 、 锻 炼 或 
咨询 促进 依从 性 等 也 可 进一步 改善 患者 的 血脂 管理 。 

血脂 异常 的 最 佳 和 安全 的 药物 治疗 需要 认真 学 
习 并 追踪 医学 文献 。 特 殊 的 剂量 建议 经 常 改变 ， 取 
决 于 患者 病情 。 而 且 ， 药 物 相互 作用 的 可 能 性 高 ， 
开始 和 维持 剂量 可 以 有 很 大 差异 。 


管理 血脂 异常 和 早期 动脉 粥 样 硬化 的 新 药物 和 
新 的 治疗 方法 正在 迅速 发 展 。 更 为 精确 地 预测 发 生 
冠 脉 事件 风险 的 诊断 试验 包括 : C- 反应 蛋白 、 多 种 
其 他 血清 和 遗传 标志 物 检测 ， 脂 质 颗粒 大 小 和 密度 
的 检测 ， 以 及 应 用 电子 束 体 层 摄影 术 评估 冠状 动脉 
的 钙化 程度 和 高 分 辩 率 CT 血管 造影 术 。 评 估 动 脉 
囊 样 硬化 程度 和 确定 未 来 事件 风险 的 其 他 非 侵 入 性 
检查 包括 : 颈 动 脉 多 普 勒 超声 ， 可 以 确定 动脉 内 - 
中 膜 厚度 比例 ， 躁 臂 指 数 测定 ， 可 以 反映 周围 血管 
病变 程度 而 提供 重要 的 心血 管 疾病 预后 信息 。 微 创 
技术 包括 冠状 动脉 内 超声 ， 可 以 评估 更 块 大 小 和 脂 
质 密度 以 及 冠状 动脉 斑 块 破裂 的 可 能 。 

尽管 最 初 的 结果 令 人 失望 ， 升 高 HDL-C 的 药 
物 仍 在 研发 中 。 其 中 一 个 可 用 于 治疗 患者 的 新 药 是 
依 渗 符 米 贝 。 依 泽 替 米 贝 是 一 种 选择 性 抑制 剂 ， 可 
以 抑制 胆固醇 在 小 肠 绒毛 的 吸收 ， 并 且 可 与 他 汀 类 
联合 用 药 。 其 他 有 希望 的 疗法 正在 临床 试验 中 ,将 来 ， 
血脂 异常 的 管理 有 可 能 以 更 有 效 、 不 良 反应 更 少 的 
方法 进行 ， 进 而 更 有 效 地 减少 心血 管 疾病 的 风险 。 


(He d HHA R) 
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心律 失常 是 指 有 症状 的 心脏 节律 的 异常 。 心脏 节律 的 异常 包括 心率 异常 增 快 ( 心动 过 速 ) 或 减 慢 UD 
动 过 缓 )， 这 些 变 化 可 能 是 规律 的 也 可 能 是 不 规律 的 。 患 者 使 用 不 同 的 术语 描述 心律 失常 的 相关 症状 ( 也 可 
以 无 症状 )， 心 律 失常 的 最 常见 症状 是 心 导 或 类 似 的 描述 。 一 般 来 说 ， 与 心动 过 缓 相 比 ， 心 动 过 速 的 诊断 和 


治疗 更 复杂 。 


病因 和 发 病 机 制 


广义 上 ， 心 动 过 速 可 分 为 两 种 类 型 ， 即 室 上 性 
心动 过 速 (SVT) 和 室 性 心动 过 速 (VT)， 两 种 都 
可 有 几 种 不 同 的 基础 病因 。 

SVT 多 为 良性 的 心动 过 速 ， 起 始 于 和 希 氏 束 以 
上 。 大 多 数 SVT 包含 两 条 具有 不 同 传 导 特 性 和 难 
治 性 特征 的 通路 或 分 支 。 这 两 条 通路 由 传导 细胞 组 
成 ， 在 大 多 数 患 者 中 ， 一 部 分 传导 通路 是 由 于 存在 
异常 解剖 部 位 的 传导 细胞 。 房 室 结 折返 性 心动 过 速 
(AVNRT) 有 所 谓 的 快慢 双 径 路 ， 这 两 条 径路 都 位 
FR (AV) 结 内 或 其 附近 。 房 室 折 返 性 心动 过 速 
(AVRT) 则 需要 有 一 条 房 室 结 之 外 的 其 他 通路 。 房 
性 心动 过 速 通常 是 起 源 于 右 房 (或 有 时 左 房 ) 的 某 
一 部 位 的 快速 除 极 。 房 扑 的 发 生 通常 源 于 右 心房 的 
折返 环 。 

房 额 是 最 常见 的 心律 失常 ， 可 伴 有 快速 、 正 常 
或 缓慢 的 心室 传导 。 房 闸 在 许多 基础 病 患者 中 均 可 
出 现 ， 房 颤 的 发 生 率 随 年 龄 的 增长 而 上 升 ， 随 着 人 
口 的 老龄 化 ， 年 龄 相关 的 房 颤 常见 。 一 个 患者 一 旦 
出 现 过 房 颤 ， 很 容易 复发 。 

在 心肌 功能 受 损 、 心 率 增 快 的 情况 下 ， 包 括 冠 
状 动脉 疾病 、 先 天 性 心脏 病 、 充 血性 心力 衰竭 和 肥 
厚 型 心肌 病 ， 任 何 SVT 都 可 能 成 为 危险 性 疾病 。 房 
额 也 会 带 来 左 房 血栓 形成 和 血栓 栓塞 的 风险 一 一 最 





常 导致 短暂 脑 缺 血 发 作 或 脑 血管 意外 。 鉴 于 上 述 原 
因 ， 除 了 考虑 房 额 伴 随 快 速 心室 率 的 相关 危险 增加 
外 ， 医 生还 必须 考虑 应 用 抗 凝 剂 来 预防 血栓 栓塞 事 
件 的 发 生 。 

VT ᷣ TMA, WLP ARIEL 
梗死 的 患者 ， 或 来 源 于 心肌 病 患 者 心肌 组 织 异 常 增 
生 部 位 ， 包 括 扩 张 性 、 肥 厚 性 或 渗透 性 病理 改变 。 
偶尔 ， 运 动 诱发 的 VT (Bring prp si Bg t it 
感性 VT) 可 发 生 于 心脏 正常 患者 。 室 富 (VF) 通 
常 发 生 于 缺 血 的 心肌 。 除 非得 到 及 时 治疗 ， 否 则 
VF 将 引起 致命 后 果 。VT 虽然 常常 也 是 致命 性 的 ， 
如 果 是 发 作 性 非 持 续 性 的 ， 或 在 心率 < 150 次 /分 
时 是 稳定 的 ， 也 可 表现 为 多 种 其 他 方式 。 

长 QT 综合 征 和 Brugada 综合 征 是 遗传 性 离子 
通道 异常 引起 的 心律 失常 。Bmgada 综合 征 的 特征 
JE V, 一 V, 导 联 的 R 波 的 终 末 部 ST 段 抬 高 ， 伴 随 
ST 自 缓慢 回落 和 水 平 或 负 向 T 波 。 这 两 种 疾病 都 
BREEK. 

心动 过 缓 是 由 房 室 结 或 希 氏 束 水 平 的 短暂 性 或 
持续 性 阻 汗 、 密 房 结 停 捕 或 神经 源 性 因素 (如 迷走 
神经 介 导 的 心动 过 缓 ) 引起 的 。 心 动 过 缓 的 严重 性 
取决 于 心率 下 降 的 程度 。 依 据 心动 过 组 的 类 型 和 个 
体 反 应 ， 其 严重 程度 差异 很 大 。 根 据 定义 ， 成 人 心 
< 60 次 /分 为 心动 过 缓 。 然而， 在 运动 员 和 训练 
有 素 的 个 体 ， 心 动 过 缓 可 能 是 正常 的 。 许 多 轻 度 的 
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心动 过 缓 不 需要 治疗 。 严 重 的 心动 过 缓 可 能 危及 生 
命 ， 需 要 住院 治疗 。 


临床 表现 


除 心 怪 外 ,患者 可 有 其 他 症状 , 包括 呼吸 困难 、 
LE, MI. MUNI. BR, SH, RI, D 
TERJE (SCD) 或 源 于 心律 失常 的 其 他 后 果 。 古 状 
的 严重 程度 取决 于 心律 失常 引起 的 血 流动 力学 变化 
与 原 有 心 功能 之 间 复 杂 的 相互 作用 。 实 际 上 ， 蝇 厂 
不 能 鉴别 良性 和 恶性 心律 失常 。 运 动 期 间 发 生 的 心 
Me. EAE DR HEIL SI BEAT VERS 

由 于 近年 来 SCD 一 词 的 使 用 已 发 生 了 一 些 变 
化 ， 有 必要 对 其 进一步 说 明 。 最 常用 的 SCD 的 定 
义 是 : 急性 症状 发 作 时 1 小 时 内 突然 出 现 意 识 丧 失 
并 导致 死亡 。 如 果 SCD 者 有 目击 者 ， 其 有 可 能 复 
苏 。 最 有 效 的 治疗 方法 是 心脏 电 转 复 结合 其 他 复苏 
措施 。 经 复苏 而 存活 的 患者 处 于 因 心 律 失常 发 生死 
亡 的 最 高 危险 之 中 ， 应 立即 住院 病 并 给 予 积极 的 治 
疗 。 


诊断 方法 
患者 评估 

评估 心律 失常 时 ， 应 详细 询问 病史 ， 包括 相 关 
的 情况 、 心 律 失常 或 SCD 家 族 史 、 药 物 (包括 最 近 
更 改 剂量 或 加 用 其 他 药物 )、 近 期 疾病 或 手术 史 以 
及 体格 检查 ( 框 36-1)。 基 线 心电图 有 助 于 发 现 异 
常 节律 ， 并 可 除外 AV 传导 异常 、WPW 预 激 综合 
征 (5 波 .PR 和 间 期 缩短 和 宽 QRS 波 ) .长 QT 综合 征 、 
Brugada 综合 征 和 室内 传导 异常 。 实 验 室 检查 的 选 
择 应 本 着 个 体 化 的 原则 因 人 而 异 。 电 解 质 情况 应 毫 
无 例外 地 进行 检查 。 对 于 行为 怪异 的 患者 ， 应 进行 
血 乙 醇 检查 和 尿毒 物 第 查 。 对 于 老年 患者 ， 应 特别 
第 查处 方药 物 的 毒物 水 平 。 


节律 相关 的 症状 


心律 失常 期 间 12 导 联 心电图 是 诊断 节律 相关 
症状 的 金 标准 。 这 一 目标 难以 达到 ， 因 为 症状 通常 
是 阵 发 性 的 ， 而 且 并 不 经 常 发 生 。24 — 48 小 时 的 
动态 心电图 检测 可 用 于 发 现 每 天 都 发 作 的 心律 失 
常 。1 一 2 个 月 的 环 状 记录 仪 可 发 现 每 4 周 发 作 一 
次 的 心律 失常 。 由 于 电极 上 的 导电 凝 胶 可 引起 接触 


框 36-1 心律 失常 囊 者 的 评估 


病史 和 体格 检查 : HERE, HHE 
= 心电图 : 基础 和 发 作 时 心电图 

， 实 验 室 检查 ;全 血细胞 计数 、 电 解 质 、 血 糖 、 心 肌 能 系列 、 
促 甲 状 腺 激素 、 地 高 辛 、 血 尿 药物 第 查 和 酒精 水 平 

= 超声 心动 图 ， 评估 心切 能 并 除外 浴 膜 异常 和 心肌 病 

= 动态 心 电 监护 

患者 自控 监测 设备 ， 包 括 事件 、 闭 路 或 植 人 型 闭路 记录 
* 

s 普 重卡 因 激 发 试验 

= 电 生 理 检查 















Adapted from Sheahan RG: Syncope and arrhythmias: Role of the 


electrophysiological study. Am J Med Sci 322:37-43, 2001. 


性 皮炎 和 患者 求 医 的 意愿 下 降 ， 太 长 时 间 使 用 这 些 
仪器 也 不 可 能 有 更 大 的 诊断 价值 。 在 一 些 难以 证 实 
的 疑似 心律 失常 的 情况 下 ， 可 使 用 植 人 型 环 状 记 录 
器 以 证 实 症状 与 心律 失常 之 间 的 关系 。 这 是 一 种 植 
和 在 前 胸 皮 下 的 记录 器 ， 可 由 患者 开启 或 自动 开 
启 ， 可 自动 记录 < 40 次 /分 或 > 145 次 /分 的 心 
率 或 > 3 秒 的 心室 停 捕 。 植 入 型 环 状 记录 器 可 用 于 
症状 明显 但 发 作 不 频 、 以 出 外 器 质 性 心脏 病 和 其 他 
明显 病因 的 患者 。 

室 性 心律 失常 需要 进一步 评估 心肌 功能 和 有 意 
义 的 冠状 动脉 疾病 。 超 声 心动 图 、 核 素 心室 成 像 或 
MRI 可 用 于 确定 节 段 性 心室 壁 运 动 异 常 、 肥 厚 型 心 
肌 病 、 扩 张 型 心肌 病 、 致 心律 失常 性 右 室 发 育 不 良 
(ARVC)、 尖 膜 异常 和 心房 大 小 ( 房 富 时 )。 通 常 推 
荐 应 用 冠状 动脉 血管 造影 术 去 除外 源 于 明显 冠状 动 
脉 疾病 和 心肌 缺 血 的 室 性 心律 失常 。 

伴 有 尝 肤 和 左 室 功 能 下 降 的 患者 (EF < 35%) 
是 狼 死 的 高 危 患 者， 通常 推 荐 植 入 性 心脏 转 复 除 语 
器 (ICD)。 必 要 时 应 进行 血管 重建 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 
心律 失常 的 急诊 处 理 


处 理 急 性 持续 性 心律 失常 时 ， 节 律 的 识别 与 心 
律 失 常 引起 的 血 流 动力 学 结果 决定 立即 治疗 心 
律 失 常 的 方法 ( 表 36-1)。 如 果 SVT 患者 血压 


< 80mmHg ski 4 BEB[JE, ny v BETS De Ae EEL 
脏 电 复 律 。 在 电 复 律 的 准备 过 程 中 ， 可 考虑 快速 静 
BRIESTAR TY (6 ~ 12mg) 以 终止 心律 失常 。 同 样 ， 
如 果 患 者 有 VT 且 伴 有 血 流动 力学 不 稳定 ， 也 应 立 
即 进 行 同步 直流 电 复 律 。 无 论 哪 一 种 心律 失常 ， 电 
复 律 前 如 果 患 者 意识 清楚 ， 应 进行 麻醉 (镇静)， 
除非 患者 的 生命 受到 威胁 。 无 论 是 SVT 还 是 VT, 
血 流 动力 学 稳定 且 无 明显 症状 的 患者 可 以 首选 药物 
治疗 ( 见 下 文 )。 电 复 律 的 禁忌 证 是 有 症状 的 窦 性 
心动 过 速 和 低 血 压 。 

对 于 血 流 动力 学 稳定 的 SVT 患者， 首选 的 药 
物 是 腺 仑 ， 由 近 心 端的 大 静脉 快速 注 人 ， 随 后 注入 
一 定 剂量 的 液体 。 也 可 以 静脉 注射 地 尔 硫 卓 或 美 托 
洛 尔 。 对 于 正在 规律 口服 B- 受 体 阻 滞 剂 的 患者 ， 应 
避免 静脉 应 用 钙 通 道 阻 滞 剂 ， 反 之 亦 然 。 对 于 已 知 
WPW 综合 征 患 者 ， 发 生 SVT 时 可 选用 腺 苷 ， 仅 在 
有 特殊 指 征 时 使 用 地 尔 硫 卓 和 美 托 洛 尔 。 

血 流 动力 学 不 稳定 的 VT 患者 需 紧急 同步 直流 
电 复 律 ， 转 复 为 正常 的 塞 性 心律 后 立即 经 静脉 应 用 
抗 心律 失常 药物 非常 重要 ， 常 用 药物 为 B- 受 体 阻 滞 
剂 、 胺 碳 酮 和 镁 。 

血 流动 力学 稳定 的 VT 患者 应 静脉 应 用 B- 受 体 
阻 沾 剂 、 胺 而 酮 、 镜 或 联合 应 用 这 些 药物 。 如 果 一 
个 小 时 仍 未 转 为 塞 性 心律 ， 应 进行 同步 直流 电 复 律 。 

VF 需要 立即 进行 非 同 步 直流 电 复 律 ， 随 后 静 
脉 应 用 胺 碘 酮 、B- 受 体 阻 滞 剂 和 镁 。 

le] SVT 和 VT 一样 ， 伴 有 快速 心室 率 的 房 扑 和 
房 富 的 急诊 处 理 依 赖 于 临床 表现 。 血 流动 力学 稳定 
的 患者 可 采取 药物 治疗 。 可 选择 静脉 注射 地 尔 硫 
卓 或 艾 司 洛 尔 ， 因 为 它们 可 以 保证 逐步 的 、 剂 量 
相关 的 心室 率 。 如 果 剂 量 不 足 则 无 效 。 心 室 率 减 
E< 90 次 /分 时 ， 和 舒张 充 瑶 时 间 延 长 ， 心 输出 量 
增加 。 伴 有 快速 心室 率 的 房 扑 或 房 颤 的 患者 如 果 血 
流动 力学 不 稳定 ， 应 立即 进行 同步 直流 电 复 律 。 

对 于 由 窦 性 停 搏 或 心脏 完全 传导 阻 沾 引起 严 
重心 动 过 组 的 患者 ， 应 经 右 心 室 放置 临时 静脉 起 搏 
tr, POPE Gat AMAA (图 36-1 ; 彩 
图 36-1)。 对 于 有 二 度 莫 氏 工 型 和 Ti 型 房 室 传导 阻 
滞 的 患者 ， 应 密切 上 监测。 如果 这 些 心律 失常 导致 血 
流动 力学 不 稳定 或 进展 时 ， 需 植 人 临时 起 捕 器 (图 
36-2; 彩 图 36-2). 

EEOAE S ARABS. PA 
史 和 细致 的 体格 检查 可 以 提供 病因 学 线索 。 病 因 包 
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括 但 不 仅 限 于 : 脱水、 贫血、 发热、 疼痛、 焦虑 以 
及 治疗 支气管 扩张 、 呕 吐 和 腹泻 的 药物 和 吸毒 。 赛 
性 心动 过 速 (或 多 源 性 房 速 ， 多 发 生 于 呼吸 窘迫 ) 
的 药物 或 其 他 治疗 应 着 重病 因 治疗 ， 这 比 治疗 心动 
过 速 更 重要 。 


长 期 治疗 


再 发 性 SVT 的 初始 治疗 用 药 包括 p- 受 体 阻 潜 
剂 或 钙 通道 持 抗 剂 ( 见 表 36-1)。 初 始 用 药 选 择 依 
MAEM MAAR. MERRIE, KEK 
耐 受 药物 希望 妊娠 的 育龄 期 患者 ， 应 进行 电 生 理 
检查 和 射频 消融 。 射 频 消 融 治 疗 SVT 的 成 功率 是 
90% ~ 95%, HERH S95, 

对 于 有 AVNRT WBA, ARRAY SESE "f 
道 "， 有 时 后 者 紧邻 房 室 结 。 在 该 位 置 消融 造成 心 
脏 传 导 阻 沾 的 风险 是 1% — 2%， 需 植 入 起 捕 吕 。 与 
消融 有 关 的 其 他 并 发 症 不 常见 (发 生 率 约 为 1%)。 

WPW 综合 征 患者 发 作 SVT 有 狂 死 的 危险 (图 
36-3, PA 36-3) ， 特 别 是 房 额 是 沿 旁 道 快 速 前 向 
传导 时 。WPW 综合 征 患者 发 生 快速 房 额 时 可 迅速 
进展 为 VE。 典 型 患者 可 有 宽 的 、 快 速 的 、 无 规律 
的 心动 过 速 ， 可 选择 的 治疗 包括 静脉 普 鲁 卡 因 腕 或 
同步 直流 电 复 律 。 用 药物 阻 滞 房 室 结 如 维 拉 帕 米 或 
地 高 辛 ， 可 加 速 心 室 率 ， 这 些 药物 禁用 于 WPW A 
并 快速 心室 率 的 房 额 患者 。 

有 WPW 综合 征 和 SVT 的 患者 应 进行 射频 消 
融 治 疗 以 减少 猴 死 的 风险 。WPW 综合 征 患 者 有 一 
条 旁 道 ， 可 允许 前 向 〈 道 向 型 ) 和 后 向 ( 顺 向 型 ) 
传导 ， 大 多 数 SVT 发 作 是 顺 疝 性 的 。 北 向 性 心动 过 
速 表 现 为 宽 QRS 波 心动 过 速 ， 与 VT 相似 ， 除 非 有 
明确 的 WPW 综合 征 病 史 ， 否 则 应 按 VT 治疗 。 

WPW 综合 征 患 者 只 有 在 电 生 理 检 查 时 才 有 可 
能 发 现 隐 固 性 旁 道 。 在 这 些 患者 ， 心 动 过 速 通常 由 
FAME ATL SE 

应 由 有 心律 失常 专业 知识 的 医生 对 静 息 心电图 
有 WPW 但 无 SVT 的 患者 进行 评估 。 这 些 患者 中 许 
多 人 处 于 低 风 险 ， 不 需要 进一步 治疗 。 然 而 ， 另 外 
一 些 人 ， 特 别 是 有 明确 高 危 家 族 史 和 明显 症状 的 患 
者 ， 即 使 无 SVT 或 房 额 的 心电图 记录 ， 最 好 进行 射 
频 消融 治疗 。 

房 性 心动 过 速 大 约 发 生 于 10% 的 SVT。 以 前 
对 这 些 患者 的 消融 治疗 有 一 定 困难 ， 然 而 ， 近 期 
的 标 测 技 术 已 更 为 精确 、 更 容易 定位 ， 消 融 已 成 
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图 36-1 房 室 传导 异常 | 。 


A. PR 间 期 固定 且 正 常 
赛 性 心律 
B. PR 问 期 机 定 是 缩短 


1. 交界 区 或 冠状 赛 心律 
2. WPW 综 合 征 


C. etr 但 PR 间 期 有 变化 
1. 游 走 性 房 性 起 捕 
2. 多 灶 性 房 速 (03 — 1007/5 
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二 度 房 室 传导 阻 滞 : RRND ( 非 文 氏 型 ) 
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为 可 行 。 

房 扑 患者 的 心房 率 通常 可 达 300 次 /分 ， 房 室 
结 下 传 比例 为 2 : 1,3:1,4: 1 或 5 : 1, 在 
心室 率 控制 后 ， 用 药物 或 电 复 律 恢复 窦 性 心律 非常 
重要 。 反 复发 作 可 应 用 抗 心律 失常 药物 。 对 于 房 扑 
反复 发 作 的 患者 ， 导 管 射频 消融 技术 也 是 成 熟 的 。 





无 PR 和 期 的 变化 


房 富 是 一 种 终身 反复 发 作 的 疾病 . 房 语 有 三 种 : 
阵 发 性 (自行 终止 )、 持 续 性 ( 需 复 律 以 终止 ) 或 
持久 性 (不 能 转 复 为 密 人 性 心律 ， 即 为 收 性 )。 伴 有 
任何 一 种 危险 因素 的 (> 75 岁 的 老年 人 、 高 血压 、 
糖尿 病 、 充 血性 心 衰 、 既 往 栓 塞 病史 ) 非 硕 膜 性 心 
脏 病 患者 脑 卒中 的 风险 高 (每 年 > 5%)， 和 需要 长 期 
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G.P 波 和 QRS 波 无 关 ; OQRS 波 的 频率 低 于 P 波 
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快速 的 心室 律 ， 心 窜 冲 
动 不 赣 传 到 心房 或 终止 
FREE 


抗 疑 治疗 ， 使 国际 标准 化 比值 (INR) 维持 在 2 一 
3 之 间 。 

有 必要 使 用 抗 心 律 失常 药物 防止 阵 发 性 或 持续 
性 房客 的 复发 。 药 物 选 择 包括 : 胺 碘 酮 、 索 他 洛 尔 、 
普罗 帕 酮 、 氟 卡 尼 和 多 非 利 特 。 后 四 种 药物 有 致 心 
律 失 常 作 用 ， 需 要 密切 监测 。 地 高 辛 、B- EHEN 
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剂 ( 除 索 他 洛 尔 之 外 ) AULA ifc t AS EE Bas INE AT 
为 赛 性 心律 ， 但 在 控制 心室 率 后 有 可 能 将 房 额 转 复 
为 窦 性 心律 。 对 于 对 两 种 或 多 种 抗 心律 失常 药物 无 
反应 或 不 能 耐 受 的 患者 ， 应 进行 肺静脉 隔离 消融 治 
疗 。 起 源 于 肺静脉 心房 组 织 的 房 性 早搏 可 作为 房 闸 
发 生 的 触发 点 ， 偶 尔 作为 持续 房 额 的 易 化 点 。 术 后 


图 36-3 EORR I, 


QRS<100 ms 


室 上 性 心动 过 速 伴 有 正常 的 心室 内 传导 
溃 动 起 源 于 心室 以 上 部 位 ， 可 能 在 塞 房 结 、 心 房 或 交界 区 
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持久 性 房 额 需要 控制 心室 率 ， 多 需要 联合 应 用 
B- Mmmm. POA A, Heo ant 
R (快慢 综合 征 ) 或 持续 性 心动 过 速 患 者 需 植 人 永 
久 性 起 捕 器 伴 或 不 伴 房 室 结 消融 。 如 果 不 能 控制 心 
室 率 或 不 能 耐 受 药物 治疗 ， 可 进行 房 室 结 消融 以 控 
制 快 速 的 心室 率 ， 并 植 和 人 永久 性 起 搏 器 治疗 心动 过 
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冲动 沿 传导 系统 快速 下 传 
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对 于 活跃 的 或 房 颤 伴 有 快速 心室 率 的 患者 以 及 
对 控制 心室 率 的 药物 反应 差 的 串 者 ， 应 考虑 肺静脉 
隔离 和 射频 消融 。 持 续 性 房 额 患者 则 需要 更 复杂 的 
治疗 ， 包 括 左 房 顶部 的 线性 消融 、 二 尖 准 环 的 线性 
消融 、 冠 状 塞 口 的 线性 消融 、 三 尖 瓣 环 的 线性 消融 
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和 上 下 膀 静 脉 的 隔离 。 这 些 治 疗 可 使 50% 以 上 的 患 
者 恢复 罕 性 心律 。 因 为 房 颤 的 病因 众多 ， 以 及 对 于 
某 一 患者 房 额 也 可 能 起 源 于 多 个 部 位 ， 如 本 文 引 用 
的 成 功率 一 样 ， 射 频 消 融 也 遇 到 了 挑战 。 可 以 预料 ， 
随 着 研究 的 深入 和 技术 的 进步 ， 射 频 消 柄 的 效果 将 
会 继续 提高 。 

不 适 官 性 窦 人 性 心动 过 速 是 指 缺 乏 促 发 因素 情况 
下 发 生 的 罕 性 心动 过 速 ， 如 甲状 腺 功能 亢进 、 发 热 
和 系统 性 疾病 。 患 者 会 感到 失望 和 身体 虚弱 ， 主 诉 
轻微 活动 或 无 体力 活动 时 心率 就 会 突然 增加 。 初 始 
B- 受 体 阻 灌 剂 或 钙 持 抗 剂 可 单独 或 联合 使 用 。 如 果 
尽管 应 用 了 最 大 耐 受 剂量 的 药物 之 后 仍 有 症状 ， 应 
考虑 进行 高 位 密 房 结 射频 消融 。 

在 一 些 有 不 适宜 性 赛 性 心动 过 速 速 的 患者 ， 从 
fius 70 度 直立 位 置 时 ， 直 立 倾斜 测试 可 发 现 心 
率 快 速 增加 。 这 种 情况 被 称 为 直立 体位 性 心动 过 速 
综合 征 (POTS), AMI Si POTS 患 
者 的 病情 恶化 。 初 步 研 究 显示 免疫 学 机 制 为 POTS 
发 病 机 制 。 

ICD 的 应 用 已 明显 减少 了 心律 失常 VT 引起 的 
死亡 。 潜 在 的 最 大 目标 人 群 包括 : 由 陈旧 心肌 梗死 
导致 的 VT 患者 。 最 近 的 指南 限制 了 ICD 在 这 组 患 
者 的 植 人 ， 严 格 限 制 在 有 非 持 续 性 VT 和 电 生 理 检 
查 诱发 出 VT 的 因 陈旧 心肌 梗死 所 致 的 左 室 功 能 下 
降 的 患者 。 最 近 一 项 研究 结果 建议 ICD 用 于 高 风险 
患者 群 。 一 些 随机 研究 证 实 了 ICD 一 级 预防 心 源 性 
狂 死 的 作用 。 目 前 建议 ICD 用 于 缺 血 性 心肌 病 或 扩 
张 型 心肌 病 左 室 射 血 分 数 < 35% 的 患者 及 有 VT 或 
VF 复苏 成 功 者 。 

虽然 一 些 心室 功能 正常 的 患者 也 可 出 现 VT (CH, 
FX) 但 VT 多 发 生 于 左 室 功 能 不 全 的 患者 (图 
36-4)。 如 果 证 实 了 患者 射 血 分 数 异常 ， 应 进行 心 导 
管 检查 ， 计 算 心 输 出 量 并 进行 冠状 动脉 血管 造影 术 。 
HLA ICD 之 前 应 进行 血 运 再 建 。 尽 管 使 用 ICD 和 抗 
心律 失常 药物 ， 一 些 有 折返 性 VT 的 患者 也 可 能 需 
要 进行 射频 消融 治疗 。 左 室 功 能 下 降 的 患者 出 现 尝 
PRA 1858] VT A ICD HLA. 

超声 心动 图 正常 的 患者 ，VT 可 起 源 于 右 室 流 
出 道 或 左 室 , 可 能 对 维 拉 帕 米 (Sea) SRT A. 
射频 消融 治疗 可 治愈 这 些 患者 。 

非 急 性 心肌 梗死 情况 下 出 现 VF 的 患者 应 植 人 
ICD (WE 36-4 , 彩 图 36-4)。 

对 QRS 间 期 > 120ms 的 充血 性 有 心 衰 和 植 人 


ICD 指 征 的 患者 ， 应 植 人 双 室 ICD。 这 一 治疗 可 以 
明显 提高 生活 质量 和 延长 运动 时 间 ， 可 降低 再 住院 
率 和 死亡 率 。 

对 于 有 完全 性 心脏 传导 阻 小 、 二 度 英 氏 下 型 房 
室 传导 阻 滞 和 窦 性 停 搏 的 有 症状 的 患者 ， 应 植 人 起 
HS. WPA PR 间 期 延长 、 罕 性 心动 过 缓 或 二 度 
英 氏 了 型 房 室 传导 阻 滞 ( 文 氏 型 ) 的 无 症状 的 患者 ， 
不 必 植 人 起 搏 器 ( 见 图 36-2)。 同 样 ， 对 于 无 症状 
的 双 束 支 阻 滞 (分 支 阻 滞 为 左前 分 支 或 左 后 分 支 阻 
B 患者 ， 应 进行 观察 而 不 是 植 人 起 搏 器 。 然 而 ， 
对 于 双 束 支 阻 滞 的 、 有 党 抑 症状 而 无 明确 病因 的 患 
者 ,~ 应 植 人 起 捕 器 。 

对 于 无 左 室 功 能 下 降 的 室 性 早搏 患者 ， 应 与 房 
性 早搏 一 样 进行 保守 治疗 。 因 为 咖啡 因 、 睡 眠 剥夺 
和 酒精 均 能 增加 室 性 早搏 和 房 性 早搏 的 发 生 频 率 ， 
应 鼓励 患者 戒除 或 限制 这 些 因 素 。 规 律 的 运动 可 减 
少 室 性 早搏 和 房 性 早搏 的 发 生 频 率 。 

先天 性 长 QT 综合 征 是 一 种 表现 为 举 原 和 狂 死 
的 遗传 性 疾病 。 运 动 诱发 的 症状 是 引起 关注 的 特殊 
原因 。 常 有 类 似 发 作 的 家 族 史 。 治 疗 包 括 B 受 体 阻 
HEA, HEE < 85 次 /分 的 双 腔 起 搏 器 或 ICD, 

Brugada 综合 征 忠 者 出 于 心 源 性 狂 死 的 高 危 之 
中 。 有 症状 的 患者 应 植 入 ICD ; 心电图 异常 而 无 症 
状 的 患者 应 进行 电 生理 检查 ， 如 果 电 生理 检查 结果 
阳性 ， 应 植 人 ICD, 

最 近 ， 已 经 认识 到 短 QT 综合 征 和 儿 茶 酚 胺 诱 
导 的 多 形 性 VT， 与 心 源 性 镁 死 密切 相关 ， 可 能 需 
BALA ICD 伴 或 不 伴 抗 心律 失常 药物 。 

上 述 各 种 情况 均 应 推荐 进行 心脏 电 生 理 检 查 以 
便 进一步 治疗 。 


避免 错误 的 治疗 


在 治疗 有 症状 的 患者 时 有 许多 发 生 治疗 铺 误 的 
机 会 。 在 一 些 情况 下 ， 对 治疗 失败 进行 的 重新 评估 
可 以 发 现 可 以 避免 的 错误 。 例 如 ， 偶 尔 有 SVT 的 患 
KEERT oa EACUS SEU WE. FE, iR 
HACE X BE AS e ER ERASE HR, ix 
些 患者 的 最 佳 治疗 是 植 人 ICD 。 

在 有 房 额 的 老年 患者 ， 与 华 法 林 的 防止 栓塞 事 
件 的 保护 作用 相 比 ， 医 生 有 可 能 过 高 估计 华 法 林 治 
疗 的 相对 和 危险。 事实 上 ， 虽 然 老 年 患者 跌倒 ( 且 如 
果 进 行 抗 凝 治疗 ， 创 伤 可 引起 出 血 ) 和 胃 肠 道 出 血 
的 危险 都 增加 ， 但 危及 生命 的 脑 卒 中 风险 更 大 。 除 


图 36-4 Xttogx**l. 
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非 有 跌倒 或 胃 肠 道 出 血 病 史 ， 大 多 数 老年 房 额 患者 
可 从 抗 凝 治疗 中 受益 。 

INR < 2 增加 卒中 的 风险 而 不 降低 出 血 的 风 
险 。 对 房 颜 患者 一 旦 作出 开始 抗 凝 治疗 的 决定 ， 应 
将 INR 调整 到 2 — 3。 在 卒中 高 危 患者 ， 肠 溶 阿 司 
匹 林 和 和 氧 吡 格雷 不 能 替代 法 华 林 治疗 。 最 终 应 关注 
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最 终 的 治疗 包括 ICD 植 人 、 导 管 射频 消融 、 药 
物 治 疗 或 老年 房客 患者 应 用 华 法 林 ， 治 疗 方案 的 选 
择 取决 于 患者 的 意愿 和 家 人 的 选择 。 
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房 额 消融 技术 的 进一步 进展 将 极 大 地 简化 操作 
并 提高 其 安全 性 和 有 效 性 。ICD 技术 将 继续 改进 以 
提高 致死 性 心律 失常 高 危 患 者 的 生活 质量 。 对 于 有 
CHF 和 室内 传导 延迟 (QRS 增 宽 ) 的 患者 ， 心 房 和 
双 室 起 搏 加 心脏 再 同步 治疗 在 这 组 有 严重 损伤 和 功 
能 衰竭 的 患者 是 一 种 非常 有 效 的 手段 。 最 近 的 器 械 
研究 正在 检测 双 室 装置 在 有 宽 QRS 波 群 而 植 人 ICD 
的 患者 中 预防 CHF 的 进展 的 作用 (心脏 再 同步 治疗 
逆转 左 心 功能 不 全 患者 心室 重 塑 研究 )。 
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心房 颤动 


引言 





心房 额 动 ( 房 额 ) 是 成 人 和 老年 人 最 常见 的 一 种 心律 失常 ， 可 见于 很 多 情况 。 二 尖 短 疾病 常见 的 脉搏 
不 规则 ( 被 描述 为 心脏 紊乱 ) 曾经 被 认为 是 房 额 的 最 常见 表现 。 随 着 风湿 热 发 病 率 的 降低 ， 其 他 引起 房 额 
的 病因 已 远 远 多 于 二 尖 瓣 疾病 。 此 外 ， 人 们 已 经 认识 到 ， 房 额 患者 并 发 症 的 发 病 率 和 死亡 率 都 明显 升 高 。 

在 世界 范围 内 ， 房 语 的 患 病 率 正在 逐渐 增长 ， 尤 其 是 随 着 人 口 老龄 化 而 增长 。 房 额 在 婴 幼 儿 中 少见 ， 
随 若 年 龄 的 增长 而 逐渐 常见 。 在 小 于 55 岁 的 成 人 中 ， 房 额 的 发 病 率 < 0.1%, MEAF 60 岁 的 个 体 中 为 
4%, EAF 80 岁 的 老人 中 约 为 10%。 据 估计 ， 美 国 成 年 人 中 房 赢 患者 超过 200 万 人 ， 到 21 世纪 中 期 将 
超过 550 万 ， 其 中 大 于 80 岁 的 患者 将 超过 50%。 根 据 Framingham 研究 数据 ， 在 进行 年 龄 别 、 疾 病 别 配 
比 后 ， 房 额 患者 的 死亡 风险 增加 1.5 ~ 2.0 倍 ， 并 且 栓 塞 事件 和 充血 性 心力 衰竭 (CHF) 的 风险 显著 增加 。 


病因 和 发 病 机 制 


很 多 因素 都 易于 导致 心脏 发生 房 额 ( 框 37-1 
和 图 37-1, A 37-1)， 包 括 心 脏 结构 异常 Cange 
膜 性 心脏 病 )、 收 缩 或 舒张 功能 障碍 、CHF、 高 血压 、 
糖尿 病 和 心肌 梗死 。 增 加 房 颤 发 生 率 的 其 他 疾病 包 
括 急 性 或 慢性 酒精 摄 人 和信、 甲状 腺 功能 亢进 或 减退 以 
及 迷走 或 交感 神经 张力 改变 。 孤 立 性 房 额 是 指 无 结 
构 性 心脏 病 的 证 据 (临床 、 心 电 图 或 超声 心动 图 证 
据 ) 和 上 述 任何 易 患 因素 的 房 语 ， 在 房 颤 患者 中 所 
占 比 例 不 足 10%。 

房 额 并 非 由 单一 电学 机 制 引 起 。 早 期 的 研究 者 
提出 了 多 折返 波 【或 子 波 ) 理论 ， 认 为 这 些 多 个 小 
折返 波 在 心房 产生 、 播 散 和 融合 ， 形 成 小 的 折返 环 。 
这 些 波长 短 且 易 变 的 活动 扰乱 了 心房 的 有 组 织 的 电 
活动 ， 从 而 导致 房 颤 。 已 经 发 现 ， 位 于 肺静脉 开口 
处 的 心房 肌 细 胞 生成 的 快速 的 、 反 复 的 冲动 可 引发 
Bf. GRASS OT PR PSE (Bp RAY EER 
象 )。 解 剖 结 构 的 重音 、 电 回路 的 破坏 以 及 细胞 的 
损害 和 组 织 纤 维 化 可 导致 慢性 房 匣 ， 这 些 都 使 恢复 
1E En S Ea FT HEE), 


Aic d e B EE CL RRI | DE PROS RAE AE 
BEBHAUSK EAE, CRUE, 心房 组 织 中 存在 神经 
节 从 一 一 一 种 复杂 而 广泛 的 神经 元 网 络 。 这 些 神经 
从 的 电 活 动 可 导致 异常 ( 碎 裂 ) 电位 ， 其 对 持续 性 
房 额 起 者 重要 作用 。 消 融 这 些 异 常 电位 通常 可 成 功 
H8 IBS. 


临床 表现 


房 额 患者 的 临床 表现 多 种 多 样 。 有 些 患者 没 
有 症状 ， 房 额 的 诊断 可 能 是 在 年 度 体 检 或 在 评估 无 
X (有 时 候 相关 ) 疾病 时 偶然 发 现 的 。 而 有 症状 的 
患者 会 感觉 到 心脏 节律 不 规则 ， 常 不 能 与 频 发 室 性 
或 房 性 早搏 区 别 。 这 些 症 状 可 以 很 明显 ， 但 对 患者 
可 能 无 影响 到 令 人 难以 忍受 。 患 者 自己 偶尔 可 发 现 
A> BN LER KR UE Sh IR 〈 低 于 实际 心率 )。 
Wd 1e P CDS NA CIE TE PETS CR T HSL 
STE Cit A — FA AEB, nef S CO ex 
活动 时 出 现 气短 到 胸痛 。 有 时 在 新 发 房 富 患者 中 可 
发 现 CHF 的 严重 的 症状 和 体征 。 最 后 ， 房 赢 的 首 
发 表现 可 能 是 脑 血管 事件 或 短暂 脑 缺 血 发 作 (CV AS 
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心 源 性 
EE EE CIEN 
收缩 期 或 舒张 期 功能 障碍 
充血 性 心力 奏章 


WPW 综合 征 
病 赛 综合 征 
FERED B 
冠状 动脉 旁 路 移植 术 后 


急性 或 慢性 酒精 摄 入 【假日 心脏 综合 征 ) 
甲状 腺 功能 亢进 或 减退 
迷走 神经 或 交感 神经 张力 改变 





TIA) 所 致 的 严重 影响 。 
诊断 方法 


房客 的 初次 评估 一 般 包 括 病史 、 体 格 检查 、 心 
电 图 以 及 各 种 实验 室 检查 和 心血 管 检 查 。 通 过 上 述 
信息 ， 根 据 美 国 心脏 病 学 会 、 美 国 心脏 病 苏 会 和 欧 
洲 心脏 病 学 会 的 联合 指南 ， 大 多 数 房 富 可 分 类 为 以 
下 四 种 房 语 中 的 一 种 : 阵 发 性 、 持 续 性 、 永 久 性 和 
孤立 性 房 额 。 它 们 的 治疗 有 所 不 同 。 
1. 阵 发 性 房 额 的 定义 : AM, HATTA 
三 1 周 ( 常 < 24 小 时 )， 可 自行 终止 ， 通 
常 反复 发 作 。 
2. 持续 性 房客 的 定义 : 房 额 持 续 时 间 > 1 周 ， 
不 能 自行 终止 ， 复 律 后 易 再 发 。 
3. 水 久 性 房 颤 的 定义 ， 房客 持续 时 间 > 1 年 ， 
很 难 复 律 或 两 者 兼 而 有 之 。 
4. 孤立 性 房 闸 的 定义 ， 在 无 结构 性 心脏 病 的 


情况 下 出 现 的 阵 发 性 、 持 续 性 或 永久 性 房 
Wi. 

BRT DINE PR, Must dme Face ^) CT 
CESAR HOSTESS E. SPAR UL Be A HE 
F (ILEX) ügspR RI AREA SR. SPER OE AoE 
AVHRR, IRRE (rxx AL eS fj ok 
终止 时 )、 心 输出 量 减 少 以 及 栓塞 (包括 短暂 性 脑 
缺 血 发 作 、 外 周 性 栓塞 的 证 据 或 两 者 兼 而 有 之 ) 的 
临床 表现 。 对 房 额 忠 者 行 眼底 镜 检查 可 发 现 一 些 患 
者 存在 视网膜 动脉 栓塞 。 房 富 伴 快速 心室 反应 的 患 
者 属 高 危 人 群 ， 包 括 旁 路 传导 (WPW 综合 征 ) 或 
扩张 性 心肌 病 ， 可 发 生 症状 很 严重 的 尝 顾 其 至 心 源 
TERE. 

HE PARE MG ESE BG, TOERE ICE TE 
结构 性 心脏 病 ， 如 心 腔 的 增 大 或 肥厚 、 陈 旧 性 心肌 
梗死 和 传导 的 异常 。 经 胸 超 声 心动 图 是 对 患者 情况 
全 面 评估 必 不 可 缺少 的 一 部 分 ， 尤 其 是 考虑 进行 心 
脏 复 律 时 。 与 房 颜 相 关 的 结构 性 心脏 病 和 左 房 大 小 
都 是 预测 心脏 复 律 短期 和 长 期 成 功率 的 预测 因子 ， 
故 应 进行 超声 心动 图 检查 。 在 复 律 前 ， 应 经 食管 超 
声 心动 图 检查 左 房 或 左 心 耳 是 否 存 在 血栓 。 应 通 
过 实验 室 检 查 评 估 甲 状 腺 功能 和 筛 查 有 无 电解 质 异 
常 。 其 他 试验 可 能 包括 冠 心病 的 功能 评估 (包括 或 
不 包括 影像 在 内 的 运动 或 药物 负荷 试验 )， 其 至 冠 
脉 造影 术 。 对 患者 初始 评估 时 ， 一 - 般 不 必 进 行 电 生 
理 检 查 , 但 如 考虑 射频 消融 房客 的 潜在 起 捕 点 时 ， 
则 应 进行 电 生理 检查 。 当 有 室 上 性 心动 过 速 病史 的 
年 轻 患者 的 心律 变 得 不 规则 时 ， 也 应 考虑 电 生 理 检 
查 。 在 这 种 情况 下 ， 室 上 性 心动 过 速 可 能 是 诱发 房 
颇 的 触发 机 制 。 尽 管 不 常见 ， 这 是 心动 过 速 诱 发 心 
动 过 速 的 一 个 例子 ， 对 这 种 室 上 性 心动 过 速 进行 身 
频 消融 可 避免 以 后 房 请 事件 的 发 生 . 


处 理 和 治疗 


房 辣 的 治疗 主要 是 针对 房 富 引起 的 症状 和 房产 
的 病因 (图 37-2 Æ 37-4). BAE PRE A AS LIN 
产生 的 症状 ? 房 语 是否 导致 血 流动 力学 恶化 以 致 可 
能 影响 远 其 后果? 是 否 已 经 发 生 栓塞 事件 以 及 栓塞 
的 远 期 危险 因素 是 什么 ?考虑 与 以 上 各 方面 相关 的 
重要 问题 有 助 于 指导 选择 治疗 方案 。 


图 37-1 心房 额 动 。 


异常 的 反复 发 放 的 冲动 (小 波 ) 
赛 房 结 
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并 韭 单一 的 电 活 动 引 起 房 颜 。 


心房 
EXP, 可 引发 心 


心电图 显示 得 大 的 心房 着 动 流 


病因 和 相关 疾病 

* J 心肌 梗死 P AE 糖尿 病 f 
mo) TANI | 
Ww 7 Af j 

SEC 

M m 
NA. 期 饮酒 

7] 甲状 腺 功能 亢进 — 
甲状 性 功能 减退 
SRB 
心脏 电 复 律 A 双 腔 起 搏 器 ( TAMAS ) 
电极 安放 部 位 ogs 


eic TEOG ne epp C1) 心房 频 动 号 到 原来 病情 稳 
n E LS 有 低 血压 、 心 绞 痛 /心肌 梗死 或 CHF 急 

EAIA ) ; (2) MR MAII EAE FRAEN DE A 
i 除了 条 件 准 以 具备 的 环境 ， 都 是 应 行 心脏 电 复 律 


最 佳 治疗 
AWA S COE Ei 


Bi TRU I RE TAIT CUT 89€ OR, 血压 
缺 血 证 据 、 呼 吸 困 难 的 程度 和 心 源 性 休克 。 图 37-2 
列 出 了 一 个 治疗 流程 图 。 一 旦 患者 的 病情 得 到 控制 ， 
后 续 的 评估 和 治疗 取决 于 年 龄 、 心 率 、 症 状 、 可 能 
的 病因 、 高 血压 、 心 肌 缺 血 、 糖 尿 病 、 甲 状 腺 疾病 、 
脑 血 管 意外 和 可 能 的 肺 部 疾病 ( 见 框 37-1 和 图 37-2 
至 37-4)。 





永久 性 双 腔 起 搏 器 可 考 虚 应 用 在 心动 过 缓和 阵 发 性 心 
age Mth a HE T ri 动 的 串 


者 ， 后 者 在 使 用 房 室 绪 功能 捧 制 药物 
eR) MOSM ERE FIR T PS Cali 


RAM AM © 6 FF 


在 决定 房 颤 治疗 方案 时 必须 考虑 到 四 个 主要 问 
题 ， 由 房 额 转 复 为 正常 罕 性 节律 、 维 持 正常 窦 性 节 
律 、 慢 性 房 富 患者 的 心率 控制 和 栓塞 并 发 症 的 预防 
(图 37-5 ， 彩 图 37-$3)。 下 面 阐述 这 四 个 主要 问题 ， 
并 重点 讨论 存在 的 争议 。 


BEN Y 


fi Wi Ri OS EE BRE DMERE QR. — 
种 情况 是 : 对 于 有 严重 血 流动 力学 不 稳定 的 房 额 串 
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37-2 ” 阵 发 性 房 颜 的 长 期 的 治疗 。 


ARB: 血管 紧张 素 受 体 阻 滞 剂 ，CHF， 充血 性 心力 衰 端 ，ECG:， 心电图 ，EF， 射 血 分 数 ，LA， 左 心 房 ， LV: 左 心 


室 。 


VEA HE 
LARTER CUR 
2 fao NIEN: CH RO n dc 
3. PK: (PH. SEMA ARB ALA 1 类 药物 
4. mb GE 
"oen pt tes bee ere S 
h. EF < Mie EA ARE RH Ir D A FC 0249: 86 
5. AIE: S TERN PR RC o MAR 


(iS RUE AN 
We Ae Si LEE 


Art SUR RUM HEA 


| BE CAINEN REGN RACHMAN 


M EE 
LIO 


A RS aE. Pha if ro 


3 PP CHP A IECUR 
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者 ， 立 刻 进行 心脏 复 律 。 应 记 住 赛 性 心动 过 速 的 概 
念 ， 房 颤 伴 快 速 心 室 率 可 能 由 潜在 的 因素 触发 。 首 
先 ， 应 该 努力 寻找 这 个 因素 ， 如 有 必要 ， 应 进行 处 
理 。 应 排除 引起 低 血 压 和 心动 过 速 的 其 他 原因 ， 如 
血 容 量 过 低 、 感 染 性 休克 、 急 性 出 血 、 重 度 贫 血 和 
急性 心肌 梗死 导致 的 心 源 性 休克 。 房 题 伴 快速 心室 
率 导 致 低 血压 的 患者 通常 也 有 基础 心血 管 疾 病 。 可 
纠正 的 因素 经 处 理 后 ， 对 这 些 患者 应 立即 进行 心脏 
电 复 律 。 控 制 心率 可 考虑 静脉 内 注射 短 效 B 受 体 阻 
Won ( 艾 司 洛 尔 ) 或 钙 离 子 通道 持 抗 剂 (地 尔 硫 卓 )， 
但 是 在 明显 低 血压 情况 下 ， 开 始 使 用 时 须 慎 重 。 然 
而 ， 在 房 额 时 ， 由 于 心房 无 效 收缩 ， 左 心室 (LV) 


被 动 充 一。 因此 ， 在 伴 有 快速 心室 反应 的 患者 ， 减 
慢 其 心室 率 可 进一步 延长 心室 充 艇 时间， 从 而 增加 
心 输出 量 。 在 血 流动 力学 稳定 的 心肌 缺 血 患者 ， 在 
心脏 复 律 前 选择 B 受 体 阻 滞 剂 (包括 艾 司 洛 尔 或 美 
托 洛 尔 ) 或 钙 离子 通道 持 抗 剂 【《 地 尔 硫 车 或 维 拉 帕 
K) 都 是 安全 的 。 尽 管 在 药物 作用 下 心率 减 慢 可 使 
心脏 自发 复 律 ， B 受 体 阻 沾 剂 或 钙 离 子 通 道 持 抗 剂 
都 不 是 心脏 复 律 的 有 效 药物 。 某 些 而 类 抗 心 律 失常 
药 已 经 逐渐 成 为 房 富 的 紧急 治疗 药物 。 静脉 使 用 伊 
布 利 特 和 胺 碘 酮 在 适当 监护 下 应 用 是 安全 的 。1 A 
类 药物 (主要 是 静脉 注射 用 盐酸 普 鲁 卡 因 胺 ) 推荐 
应 用 于 紧急 情况 ， 但 是 随 着 伊 布 利 特 和 上 胺 碘 酮 的 问 


图 37-3 ”长 期 持续 性 心房 颜 动 的 治疗 。 
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ARB: 血管 紧张 素 受 体 阻 襄 剂 ，CHF:， 充血 性 心力 衰竭 ，DC: 直流 电 ECG: 心电图 ，EF: 射 血 分 数 ，INR: 国际 


标准 化 比值 ， LA: 左 心房 ， LV: 左 心室 。 
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无 症状 或 设 有 限 揣 的 体力 话 动 


左 心室 异常 和 2 次 发 作 
多 非 利 特 
BE OAH 
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世 ， 其 应 用 已 经 被 大 部 分 替代 了 。 

考虑 进行 复 律 的 第 二 种 情况 是 ， 房 额 患者 有 症 
状 (甚至 有 时 无 症状 )， 但 症状 是 稳定 的 。 在 这 种 
WF., MRR DAA BRETT (OL "DINI 
凝 治 疗 ” 一 节 )。 总 体 来 说 ， 对 于 病情 不 复杂 、 房 


闸 持 续 时 间 明 显 < 24 小 时 的 患者 ， 复 律 前 不 需要 
Hee. XFAR E > 48 小 时 的 患者 ， 通 
常 推荐 静脉 注射 肝素 抗 凝 。 对 于 房 颜 持续 时 间 为 
24 ~ 48 小 时 的 患者 ， 是 否 应 用 抗 凝 治疗 还 存在 不 
同 的 观点 。 我 们 采取 更 保守 的 方法 ， 采 取 与 房 颤 持 
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图 37-4 ”永久 性 房 昭 的 长 期 管理 。 


ARB; 血管 紧张 素 受 体 阻 洁 剂 ，ECG: iF, LV: EF, LA: Æ EF; 射 血 分 数 。 
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地 高 辛 不 作为 首选 


每 年 监测 超声 心动 图 和 动态 心电图 : 以 避免 心动 过 过 性 心肌 病 
最 大 可 能 控制 心室 率 


续 时 间 > 48 小 时 的 患者 一 样 的 抗 凝 治疗 。 一 个 可 
选择 的 方法 是 : 应 用 经 食管 超声 心动 图 筛 查 心房 或 
心 耳 血栓 ， 如 果 没 有 血栓 存在 ， 便 进行 复 律 。 在 这 
种 情况 下 ， 开 始 复 律 前 用 华 法 林 抗 凝 治疗 3 ~ 4 周 
(INR 为 2.0 ~ 3.0)， 复 律 后 至 少 持续 使 用 1 个 月 。 
这 些 问题 将 在 下 文 有 关 部 分 详细 讨论 。 

在 欧洲 较为 流行 而 在 美国 很 少 使 用 的 一 种 策略 
JEM AS “ZG” (pill in the box) 复 律 方法 ， 对 
于 药物 致 心律 失常 作用 危险 较 低 的 患者 是 安全 、 有 
效 的 。 对 于 在 急诊 室 监测 的 患者 或 在 以 前 住院 期 间 
已 证 明 无 心律 失常 发 生 的 患者 ， 可 以 单 次 口服 普罗 
帕 酮 (心律 平 ) 600 mg 或 气 卡 尼 300 mg。 欧 洲 的 
研究 已 经 提示 这 种 方法 是 安全 的 ， 但 是 在 美国 这 种 
方法 还 未 得 到 认可 。 


节律 控制 


使 用 药物 复 律 还 是 使 用 电 复 律 ， 常 常 是 基于 患 
者 的 病史 和 引起 房 额 的 易 感 因素 而 做 出 的 个 体 化 选 
择 。 例 如 ， 对 于 阵 发 性 或 持续 性 房 额 患者 ， 可 能 需 
要 用 抗 房 颤 的 药物 维持 密 性 心律 。 显 然 ， 这 些 患者 
在 药物 复 律 前 需要 保持 抗 凝 治疗 。 可 选择 的 心脏 复 
律 药物 主要 有 胶 碘 酮 、 索 他 洛 尔 和 多 非 利 特 。 这 些 
药物 各 有 优 缺 点 。 对 于 阵 发 性 房 额 患者 ， 胺 碘 柄 可 
在 门诊 安全 应 用 且 可 能 是 最 有 效 的 抗 房 颜 药物 。 胶 
碘 酮 的 不 良 反应 是 可 导致 甲状 腺 功能 异常 和 肝 功 能 
异常 ， 偶 尔 还 可 导致 肺 纤维 化 ， 其 早期 表现 是 肺 功 
能 减退 。 因 此 ， 胺 矶 酮 即使 低 剂 量 ( 约 200mg/d) 
用 于 房 富 的 预防 时 ， 也 要 每 年 第 查 1 一 2 次 甲状 腺 


图 37-5 ”心房 颜 动 的 并 发 症 。 
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功能 、 肝 功能 和 肺 功能 。 索 他 洛 尔 也 是 有 效 的 抗 房 
额 药 物 ， 尤 其 是 对 于 因为 其 他 原因 需要 使 用 B 受 体 
BAA SE. 但 是 其 只 能 用 于 住院 患者 ， 因 为 可 
引起 某 些 患者 发 生 不 可 预知 的 QT 间 期 延长 。 多 菲 
利 特 是 一 种 有 希望 的 药物 ， 但 其 应 用 需要 进行 3 天 
心 电 监护 ， 以 防 发 生 QT 间 期 延长 和 尖端 扭转 性 室 
速 。 多 非 利 特 的 初始 剂量 取决 于 肾 功 能 ， 其 后 续 剂 
量 则 取决 于 QT 间 期 对 前 期 剂量 的 反应 ， 直 到 达到 
稳定 状态 。 


通常 的 做 法 是 尽量 使 用 药物 维持 正常 窦 性 节 
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CHF 稳 定 或 无 定 状 的 惠 者 
iude BUD HN. d 
能 将 明显 恶化 ， 心 房 无 效 
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视网膜 栓 子 
其 他 外 周 部 位 的 榨 寨 
eg. PEA RAR 
动脉 的 恰 塞 


房 铅 患者 经 食管 超声 
心动 图 所 性 ， 左 心 耳 
和 左 心 房 重要 部 位 可 
tee 


fk. PEL, CREM MIT TRE, 
B; fs sb 96 a FN s fie ETE SEE d 
-年 者 不 足 13。 应 知道 还 有 许多 可 能 的 情况 需要 
抗 房客 治疗 。 有 时 应 用 B- 受 体 阻 滞 剂 能 减弱 最 上 腺 
素 的 作用 而 防止 房 颤 复发 ， 但 大 多 数 情况 下 无 效 。 
很 多 心脏 病 专科 医生 认为 对 房 颤 低 危 患者 只 进行 初 
次 试验 性 电 复 律 ， 认 为 这 样 做 可 使 1/3 的 不 需要 抗 
房 颤 药 物 治疗 的 患者 节省 费用 并 降低 风险 。 一 般 来 
讲 ， 在 房客 复发 风险 增高 的 患者 或 已 进行 第 二 次 电 
复 律 的 患者 ， 使 用 上 文 讨论 过 的 药物 Cup 37-2 和 
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37-3) 可 以 维持 正常 的 窦 性 节律 。 然 而 ， 对 这 种 常 
规 做 法 还 有 和 争议， 有 关内 容 见 下 文 “ 心 率 控制 与 节 
律 控制 ”一 节 的 讨论 。 

OBA OT MRM (QOL) 存在 着 方法 
学 困难 。 在 填写 完 QOL 问卷 之 前 ， 应 用 意向 - 治疗 
分 析 方 法 不 能 适当 控制 节律 。 同 样 ， 采 用 填写 QOL 
问卷 时 的 节律 对 于 不 同治 疗 方法 之 间 的 差别 很 难 做 
出 解释 。 目 前 有 几 项 研究 显示 ， 在 填写 QOL 调查 
问卷 当时 为 窦 性 节律 的 患者 其 QOL. 最 表 分 数 高 于 
当时 仍 为 房 额 患者 的 分 数 。 


心率 控制 


很 多 慢性 房 颤 患者 用 心脏 复 律 或 用 抗 心 律 失常 
药物 治疗 失败 后 ， 或 有 预示 治疗 会 失败 的 因素 且 除 
了 心率 快 以 外 症状 轻微 时 ， 都 不 愿意 接受 心脏 复 律 ， 
或 不 耐 受 抗 心律 失常 药物 。 对 于 他 们 CILE 37-4), 
可 以 考虑 用 药物 控制 心率 。B- 受 体 阻 滞 剂 、 钙 通道 
阻 沾 剂 或 两 者 合用 ， 不 论 是 否 应 用 地 高 六 ， 常 常 可 
以 控制 快速 心率 。 对 于 因 病 活动 能 力 受 限 或 卧床 不 
起 的 患者 ， 地 高 辛 对 控制 房 室 传导 尤其 有 用 。 然 而 ， 
由 于 房 富 和 传导 异常 (包括 赛 房 结 功能 障碍 或 病 赛 
综合 征 ) 之 间 有 相当 多 的 重 登 ， 在 心动 过 速 和 心动 
过 组 之 间 可 能 很 难 取得 适当 的 平衡 。 这 些 串 者 可 能 
需要 植 和 一 个 永久 性 心脏 起 搏 器 ， 以 防止 在 使 用 B- 
受 体 阻 沼 剂 、 钙 通道 阻 滞 剂 或 抗 房客 的 药物 治疗 心 
动 过 速 时 发 生 心动 过 组 事件 。 尽 管 永久 性 双 腔 起 捕 
(甚或 单 心房 起 搏 ) 防止 房 颤 的 初始 功能 还 没有 完 
全 实现 ,但 在 有 偶发 房 富 的 患者 ， 当 有 起 掉 指 征 时 ， 
应 考虑 使 用 具有 抑制 房 语 的 双 腔 起 搏 器 。 心 室 起 搏 
有 可 能 将 阵 发 性 房客 转换 成 疏 性 房 额 。 另 一 个 使 用 
起 搏 器 的 特殊 情况 ( 稍 后 讨论 ， 见 “ 房 室 结 消融 及 
KAER) 是 : 房 阁 伴 快速 心室 反应 的 患者 药物 
控制 无 效 或 无 法 耐 受 药物 的 不 良 反应 。 


BW 65334 :8 IT 


pos (LES ML ROB ANTE, KOM ASCE AN 
Di i FF HES FOROR IRL OS Pb AAR RE. FER > 
脏 病 学 会 、 美 国 心脏 协会 、 欧 洲 心 脏 病 学 会 和 美国 
胸 科 医生 学 会 共识 小 组 已 达成 共识 : fec MEM Hr 
应 进行 抗 凝 治疗 。 对 于 房客 持续 时 间 不 明确 、 有 
辩 膜 性 心脏 病 、 有 左 室 功 能 不 全 的 证 据 或 血栓 史 
的 患者 ， 或 完全 择期 心脏 复 律 的 房 请 患 者 ， 强 烈 
推荐 心脏 复 律 前 给 予 华 法 林 抗 凝 治 疗 3 一 4 周 (INR 


为 2.0 ~ 3.0), «MESE HUGE BE IR] KE 09 USES 
疗 至 少 持续 4 周 。 另 一 种 方法 是 对 于 低 危 患者 Gt 
有 上 述 情 况 )， 在 心脏 复 律 前 应 用 经 食管 超声 心动 
图 评估 心房 或 心 耳 血栓 。 对 于 无 血栓 或 呈 低 流量 状 
态 (也 称 为 “烟雾 ”或 自发 超声 心动 图 对 比 ) 的 患者 ， 
使 用 普通 肝素 或 低 分 子 量 肝素 抗 凝 ， 在 无 华 法 林 抗 
SENT FUT ORR AEE R89. OER Hae 
ALME 4 一 6 周 。 

对 于 有 以 下 几 种 情况 的 患者 ， 主 张 长 期 进行 华 
法 林 抗 凝 治疗 。 对 于 存在 高 卒中 风险 的 患者 ， 不 论 
Re BW ( 阵 发 性 、 持 续 性 或 永久 性 )， 都 应 进行 
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SCM RUA MH, RTT. Mtis 
状 的 患者 也 可 能 会 有 无 症状 房 额 发 作 ， 即 使 他 们 是 
罕 性 心律 时 ， 也 易 发 生 栓塞 事件 。 最 后 ， 在 慢性 房 
MBA, 5S 项 大 型 前 脆性 随机 研究 显示 ， 华 法 林 可 
使 脑 卒 中 的 风险 降低 45% 一 82%。 在 卒中 低 危 患者 
(SER) 使 用 阿司匹林 仍 有 争议， 或 对 可 
能 增加 出 血 风 险 的 患者 使 用 华 法 林 是 禁忌 的 。 


避免 治疗 错误 


治疗 房 富 的 三 种 最 常见 的 错误 是 : (1) 对 引起 
房 额 的 潜在 的 、 可 逆 的 原因 缺乏 认识 (2) 对 药物 
可 能 存在 的 相互 作用 了 解 不 足 ， 用 房 室 结 阻 断 药 物 
治疗 房 颜 患者 可 能 导致 心动 过 缓 (3) 抗 凝 治疗 缺 
乏 严 格 监 控 和 调整 ， 导 致 过 最 出 血 或 血栓 形成 。 虽 
然 这 些 并 发 症 不 能 完全 避免 ， 但 其 发 生 的 风险 可 通 
过 医生 认真 负责 监督 降 到 最 低 。 对 所 有 房客 患者 在 
开始 治疗 前 均 应 进行 综合 评估 。 开 始 AV 结 阻 断 药 
物 治疗 前 ， 应 对 所 有 治疗 方法 进行 审查 ， 并 应 密切 
观察 患者 的 反 上 应。 最后， 使 用 标准 化 方案 可 以 在 很 
大 程度 上 避免 抗 凝 治疗 的 困难 ， 对 难以 控制 的 患者 
可 转 诊 到 抗 凝 门诊 。 


特殊 问题 

由 于 房 额 存在 多 元 化 的 病因 和 风险 ， 几 个 特殊 
问题 值得 进一步 讨论 。 
3. 2 8 4 


根据 定义 ， ME MRE TANT 60 岁 的 个 
体 ， 缺 乏 其 他 心血 管 疾 病 的 证 据 ， 包 括 器 质 性 心脏 
病 、 高 血压 或 糖尿 病 。 随 着 超声 心动 图 被 用 于 确认 


TRE SEDI, HEURE LIMOXRBIAITE. 
左 心房 扩大 和 左 心室 肥厚 ， 这 一 定义 已 进一步 明确 。 
根据 一 般 经 验 ， 孤 立 性 房 额 患者 发 生 脑 卒中 的 风险 
很 低 ， 没 有 必要 进行 预防 性 抗 凝 治疗 ， 而 且 对 房 户 
进一步 的 治疗 也 可 能 没有 必要 。 随 着 孤 立 性 房 额 的 
定义 更 加 明确 ， 这 种 趋势 也 更 有 把 握 。 但 仍然 存在 
一 些 问题 ， 包 括 孤 立 性 房 额 患者 应 该 多 长 时 间 复 查 
一 次 超声 心动 图 以 确定 仍然 没有 心脏 结构 异常 ? E 
立 性 房 磊 患 者 应 给 予 阿 司 匹 林 吗 ? 这 些 问题 目前 还 
没有 研究 来 回答 。 一 般 来 说 ， 孤 立 性 房 富 患 者 每 年 
至 少 应 就 诊 一 次 ， 对 包括 高 血 奈 和 糖尿 病 这 类 卒中 
危险 因素 进行 检查 以 确认 没有 问题 ， 超 声 心动 图 和 
Holter 监测 应 该 每 年 进行 一 次 ， 以 确定 没有 心动 过 
速 性 心肌 病 的 证 据 。 有 关 阿 司 匹 林 对 扳 立 性 房 额 患 
者 的 作用 研究 结果 不 尽 相同 ， 对 其 应 用 没有 形成 共 
识 。 然 而 ， 鉴 于 流行 病 学 数据 支持 ， 使 用 低 剂 量 阿 
司 匹 林 (81 ~ 325mg/d， 根 据 耐 受 程度 ) 可 减少 40 
岁 以 上 患者 卒中 和 心肌 梗死 的 长 期 风险 ， 故 常 推荐 
扳 立 性 房客 患者 应 用 低 剂量 的 阿司匹林 。 
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(137-6; 彩 图 37-6, ， 见 图 37-2 #374), WH, 
两 种 具有 里 程 碑 意义 的 手术 方式 已 使 人 们 了 解 到 肺 
静脉 在 启动 和 维持 房 语 方面 起 着 关键 作用 。 这 两 种 
已 经 过 充分 研究 的 外 科 术 式 是 走廊 术 和 迷宫 术 。 走 
亡 术 是 用 外 科 手 术 方法 切 开 罕 房 结 和 房 室 结 之 间 的 
狭长 心房 组 织 ， 使 其 与 其 余 心 房 组 织 分 隔 开 来 ， 从 
而 控制 变 时 性 心率 并 增强 维持 正常 赛 性 节律 的 能 
力 。 迷 宫 术 是 在 心房 做 很 多 小 切口 ， 以 有 效 地 阻 断 
折返 性 房 性 心律 失常 及 预防 持续 房 额 ， 从 塞 房 结 到 
房 室 结 仅 留 下 一 条 传导 路 径 ， 同 时 激动 左 心房 和 右 
心房 。 这 两 种 手术 的 目的 都 是 要 维持 正常 的 罕 性 节 
符 和 心房 收缩 。 虽 然 这 两 种 手术 是 有 效 的 ， 但 它们 
都 需要 开 胸 手术 ， 通 常 需要 持续 抗 凝 治疗 ， 常 见 的 
并 发 症 是 需要 永久 性 起 搏 ， 因 此 ， 只 有 一 小 部 分 房 
颤 患者 是 其 适应 证 ， 主 要 是 那些 因 其 他 原因 ( 冠 心 
Sis PEDES) 拟 行 心脏 手术 的 患者 。 目 前 ， 
改良 后 的 术 式 是 分 离 肺静脉 和 增加 从 肺静脉 到 二 尖 
RH AY TA ER 

房 额 的 导管 射频 消融 可 分 离 肺静脉 袖口 的 早期 
去 被 化 心房 细胞 灶 ， 成 功率 达 70% — 80%, FA 
后 房客 消失 并 可 停 用 所 有 抗 心 律 失常 药物 。 但 是 房 
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题 复发 、 发 生 血 栓 栓 塞 的 风险 、 急 性 心脏 压 寨 、 少 
见 的 肺静脉 狭窄 和 罕见 的 动脉 食管 瘘 是 这 种 手术 面 
临 的 技术 挑战 。 使 用 先进 的 标 测 技术 无 疑 可 提高 导 
管 射 疾 消融 术 的 有 效 性 ， 已 被 推荐 用 于 药物 治疗 失 
败 或 不 耐 受 和 不 适用 其 他 方法 的 情况 。 现 在 ， 利 用 
CT 血管 造影 术 或 磁 共 振 血 管 造影 术 获 得 的 左 心房 
成 像 ， 已 能 与 电 生理 标 测 获得 的 信息 融合 而 提供 一 
个 三 维 影像 ， 可 提高 消融 部 位 的 精确 度 。 更 新 的 导 
管 技术 和 对 电 描 记 图 靶 点 的 更 好 理解 和 识别 会 使 消 
柄 手术 更 方便 、 更 可 靠 地 进行 。 未 来 ， 立 体 定向 技 
术 可 能 会 使 房 语 消融 的 操作 更 快 、 更 有 效 。 

患者 经 常 同 时 存在 窦 房 结 功能 不 全 、 快 - 慢 综 
合 征 或 药物 造成 的 严重 心动 过 缓 ， 此 为 植 人 永久 性 
心脏 起 搏 器 的 指 征 。 对 于 阵 发 性 或 持续 性 房 申 患 者 
( 见 图 37-2 和 37-3)， 应 考虑 使 用 兼 有 抑制 房 闸 功 
能 的 心脏 起 搏 兰 。 这 种 起 捕 只 是 通过 以 比 洲 在 的 房 
性 节律 更 快 的 频率 起 捕 来 抑制 心房 自身 节律 。 在 临 
床 试验 中 ， 这 种 起 搏 器 可 将 房 额 的 负担 减少 25%。 
双 腔 起 搏 器 在 预防 房 题 发 生 方面 优 于 单 腔 心 室 起 搏 
器 。 


心率 控制 与 节律 控制 


根据 血 流动 力学 研究 ， 我们 一 直 认 为 ， 恢 复 正 
常 窦 性 节律 的 房 寡 患者 会 过 得 比 只 是 心室 率 得 到 良 
好 控制 的 房 额 患者 好 。 有 两 项 研究 报告 对 这 种 传统 
认识 提出 质疑 。 在 两 项 研究 中 ， 就 症状 、 卒 中 风险 
或 其 他 疾病 的 发 病 率 而 言 ， 节 律 控制 并 没有 比 心率 
控制 获得 更 好 生存 优势 。 但 在 这 两 项 研究 的 分 组 中 ， 
患者 选择 偏 傈 大 ， 患 者 钙 状 较 轻 ， 并 且 两 组 之 间 有 
相当 大 的 交叉 ， 所 以 在 研究 结束 时 ， 心 率 控 制 组 的 
一 部 分 实际 上 是 在 正常 的 罕 性 节律 组 ， 这 对 研究 的 
效能 产生 了 明显 的 负面 影响 。 此 外 ， 这 些 研究 很 大 
程度 上 排除 了 有 血 流动 力学 高 危 因 素 的 患者 。 虽 然 
节律 控制 与 心率 控制 熟 优 熟 劣 的 争论 尚 没有 最 后 的 
结论 ， 但 这 些 研 究 清楚 地 表明 ， 与 以 前 的 认识 相 比 ， 
节律 控制 是 一 个 更 可 行 的 选择 。 


房 室 结 消融 加 永久 性 起 捕 


与 节律 控制 是 有 用 的 这 种 理念 一 致 ， 一 些 研 究 
表明 ， 对 于 房 额 伴 难 治 性 快速 心室 反应 患者 ， 通 过 
造成 他 们 依 闲 心脏 起 搏 器 来 治疗 可 显著 改善 症状 。 
实质 上 就 是 对 患者 进行 房 室 结 导管 射频 消融 术 和 植 
人 永久 起 搏 器 治疗 。 起 搏 器 根据 恢复 正常 密 性 节律 
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图 37-6 ISO EAST. 
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过 宫 术 后 传导 路 径 示 塌 图 HK Veh 


Prt Ti eer ae se 
只 一 一 条 从 密 房 结 到 房 室 结 的 通路 ， 问 时 激动 
两 重心 房 、 蛆 断 纤 虎 ， 使 房 室 恢复 协调 


的 可 能 性 选择 ， 若 恢复 正常 窦 性 节律 的 可 能 性 大 ， 
则 选择 双 腔 起 搏 器 ， 若 可 能 性 小 ， 则 选择 单 腔 起 扶 
器 。 一 些 研 究 支持 这 种 理念 ， 认 为 对 于 某 些 选 定 的 
患者 ， 这 种 方法 可 有 效 地 消除 由 房 富 引起 的 快速 心 
室 反应 。 这 种 方法 也 有 可 能 道 转 心动 过 速 性 心肌 病 ， 
改善 左 心室 射 血 分 数 。 对 于 永久 性 房 额 患者， 经 房 
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室 结 消融 和 水 久 起 搏 器 置 人 治疗 后 ， 生 活 质 量 评分 
和 运动 耐力 提高 ， 再 住院 率 和 医疗 费用 降低 。 
目前 , “消融 加 起 搏 ” 术 只 适用 于 永久 性 房 额 、 
不 宜 或 不 希望 进行 肺静脉 电离 术 的 患者 。 许 多 人 可 
能 已 经 安装 了 单 腔 心室 (VVI) EM. UTE 
再 次 手术 的 患者 ， 一 些小 型 研究 表明 ， 双 心室 起 捕 
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15% 一 30% 的 充血 性 心力 衰竭 (CHF) BH 
BT AE MM, FERRE, pimp EUR 
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左 室 功能 不 全 患者 病情 加 重 。 这 些 变化 可 以 随 着 心 
率 的 控制 或 罕 性 心律 的 恢复 而 逆转 。 有 更 严重 的 
CHF (纽约 心脏 协会 分 级 看 A IVR) 伴 房 题 的 患者 
看 来 有 较 高 的 全 因 死 亡 率 和 和 泵 训 竟 死亡 。 然 而 ， 在 
CHF 较 轻 的 (纽约 心 肪 协会 分 级 [ 和 下 级 ) 患者 中 ， 
房 题 与 死亡 率 或 再 住院 增加 无 关 。 | 类 抗 心律 失常 
药 与 CHF 伴 房 颤 患者 的 死亡 率 增加 独立 相关 ， 应 避 
免 应 用 。 胺 再 酮 和 多 非 利 特 对 CHF 患者 是 安全 的 。 
最 佳 的 药物 治疗 可 能 对 这 些 患者 的 预后 有 良好 的 影 
响 , 但 即使 在 最 高 危 的 房 语 合并 严重 CHF 的 患者 中 ， 
用 抗 心 律 失常 药 来 维持 密 性 心律 也 没 能 显示 提高 了 
生存 率 。 自 从 肺静脉 隔离 术 问世 以 来 ， 甚 至 对 于 持 
续 若 干 年 的 永久 性 房 额 患者 ， 这 种 手术 也 已 显示 可 
以 提高 生活 质量 、 改 善 左 室 射 血 分 数 和 症状 。 


植 入 性 心房 除 额 爱 


20% — 30% 的 患者 在 放置 植 入 式 心脏 复 律 器 
(ICD) 时 则 时 存在 房 额 。ICD 植 入 17 个 月 后 ， 多 
ik 45% 的 患者 发 生 房 题 。 最 新 的 ICD AR AT O BF 
转 复 治 疗 功能 ， 包 括 超 速 抗 心 动 过 速 心房 起 搏 、 心 
房 高 频 短 阵 快速 起 捕 和 心房 除 额 。 这 些 装 置 是 安全 
Aa. At, MMA ICD 的 患者 ， 若 合并 房 
富 或 可 能 发 生 房 晤 ， 应 考虑 植 和 人 有 心房 治疗 功能 的 
ICD. 


AL, M56 Bk P BB MA 


ML TARAS BHA (CABG) 后 。 
(hit Az 4: DE RAS HAYS 40%, RAE EAR 
1 天 ， 因 而 可 延长 住院 时 间 。 老 年 患者 和 手术 前 停 
用 PB- 受 体 阻 滞 剂 者 更 容易 发 生 房 额 。 术 前 使 用 p- 
受 体 阻 沾 剂 或 胺 矶 酮 可 减少 术 后 房 语 的 发 生 。 有 趣 
的 是 ， 房 颤 是 一 过 性 现象 ， 多 数 患者 出 院 时 已 经 恢 
复 了 罕 性 节律 。 只 有 少数 患者 (< 5%) HMR 
生 在 术 后 30 天 内 。 

一 些 接受 二 尖 儿 手术 的 患者 在 CABG 术 中 进行 
了 房客 消融 治疗 。 用 冷冻 消融 或 射频 消融 隔离 了 四 
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持 赛 性 心律 的 效果 比较 满意 ， 甚 至 是 在 外 科 手术 前 
是 永久 性 房 额 的 患者 。 

尸体 解剖 研究 发 现 ， 在 房 富 患 者 中 ， 左 心 耳 是 
发 生 血 栓 的 最 可 能 部 位 。 这 在 一 项 大 样本 房 颤 患者 
复 律 前 进行 经 食管 心脏 超声 心动 图 检查 的 病例 研究 
中 得 到 了 证 实 。 目 前 已 经 推出 了 经 皮 左 心 耳 封 堵 术 ， 
即 通过 将 左 心 耳 与 左 心房 隔离 来 预防 不 能 服用 华 法 
林 的 患者 的 血栓 形成 。 在 CABG 或 瓣膜 手术 中 ,很 
多 外 科 医 生 或 者 通过 切除 左 心 耳 ， 或 者 果 果 缝合 左 
心 耳 的 人 口 来 预防 血液 在 其 内 流动 与 淤 滞 。 


高 血压 


最 近 的 两 项 抗 高 血压 研究 一 一 毛 沙 坦 减 少 高 血 
压 终 点 事件 的 干预 研究 (LIFE) 和 细 沙 坦 抗 高 血压 
的 长 期 评估 研究 (VALUE) 一 一 已 公布 的 前 瞻 性 观 
察 数 据 表 明 ， 用 血管 紧张 素 受 体 阻 断 剂 (ARB) M 
沙 坦 和 频 沙 坦 治 疗 的 患者 ， 在 LIFE 研究 中 与 阿 替 
洛 尔 比较 ， 在 VALUE 研究 中 与 氨 氧 地 平 比较 ， 其 
房 额 的 患 病 率 明显 降低 。 在 这 两 项 研究 中 ， 阿 赫 洛 
尔 和 和 毛 握 地 平 对 血压 的 控制 要 么 相似 要 么 略 好 。 然 
而 ， 尽 管 血压 控制 适当 ， 服 用 ARB 类 药物 的 患者 
发 生 房 颤 者 显著 减少 。 这 些 结果 有 几 种 可 能 的 解释 。 
ARB 有 抗 纤维 化 和 抗 炎 作 用 ， 并 且 对 左 室 重 构 有 更 
好 的 作用 ， 可 能 有 助 于 逆转 左 心房 重 枸 ， 从 而 降低 
发 生 房 晤 的 倾向 。 这 一 假设 将 通过 氯 吡 格雷 联合 依 
贝 沙 坦 预 防 房 阁 血管 事件 研究 (ACTIVE) 进行 前 
脆性 验证 研究 。 


Di ido rua po NEIGE UU 
的 药物 正在 研发 中 ， 比 华 法 林 更 容易 服用 、 更 安全 
新 的 抗 凝 药物 也 即将 问世 。 昌 然 已 证 明 口服 凝血 酶 
抑制 剂 西 美加 群 (ximelagatran) 的 抗 凝 疗效 与 华 法 
林 相似 ,但 遗憾 的 是 存在 不 明 原因 肝 功 能 检测 指标 
的 增高 。 目 前 正在 研究 更 新 的 口服 凝血 酶 抑制 剂 。 
非 药 物 疗 法 正 处 于 试验 和 早期 临床 应 用 阶段 ， 包 括 
FLA GXGD BIER TNUE IO 2E (原理 是 房 额 早期 转 复 为 正 
常 的 赛 性 节律 有 利于 维护 正常 的 赛 性 节律 )、 较 新 
的 标 测 技术 和 更 先进 的 经 皮 技术 。 最 后 ， 还 有 可 能 
治愈 房 颜 ， 就 像 现 在 导管 射频 消融 术 可 以 治愈 多 数 
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人 的 室 上 性 心动 过 速 以 及 维持 大 多 数 人 的 正常 衬 性 
节律 。 经 皮 左 心 耳 导管 封 堵 装 置 更 易于 置信 ， 目 前 
正在 进行 临床 试验 评估 。 这 种 技术 对 于 不 能 或 不 原 
意 服用 华 法 林 的 患者 ， 或 对 于 在 服用 华 法 林 后 仍 有 
栓塞 事件 的 患者 很 有 吸引 力 。 早 期 的 临床 数据 提 
示 ， 用 封闭 装置 的 患者 CVA/TIA 发 生 率 低 于 基于 
充血 性 心力 衰竭 、 高 血压、 年龄 和 糖尿 病 (CHAD) 
风险 评分 计算 的 预期 值 。 期 待 对 存在 血栓 高 风险 的 
患者 在 接受 左 心 耳 封闭 装置 治疗 与 接受 华 法 林 治 
疗 且 INR 控制 在 2 ~ 3 之 间 的 疗效 进行 比较 的 随 
机 研究 。 


(FQ 译 KR i R) 


参考 文献 


Fuster V, Ryden LE, Cannom DS, et al: ACC/AHA/ESC 2006 guidelines 

for the management of patients with atrial fibrillation: A report of the 
American College of Cardiology/American Heart Association Task 
Force on practice guidelines and the European Society of Cardiology 
Committee for Practice Guidelines (Writing Committee to Revise the 
2001 guidelines for the management of patients with atrial fibrillation). 
Developed in collaboration with the European Heart Rhythm Associa- 
tion and the Heart Rhythm Society. Europace 8(9):651-745, 2006. 

This paper is a collaborative effort from the ACC, AHA, and ESC to 
aparte 2001 guidelines for the diagnosis and management of AF. 


1. Hsu LF, Jais P, Sanders P, et al: Catheter ablation for atrial fibril- 
lation in congestive heart failure. N Engl J Med 351(23):2373- 
2383, 2004. 

This study was designed to evaluate whether catheter ablation for 
tion, symptoms, exercise capacity and quality of life im patients with CHF. 
Restoration and mutintenance of simus. rhythm by catheter ablation 


without the use of drugs was effective and improved objective findings of 
cardiac function. 

2. Klein AL, Grimm RA, Murray RD, et al: Use of transesophageal 
echocardiography to guide cardioversion in patients with atrial 
fibrillation. N Engl J Med 34419) 1411-1420, 2001. 

A study of 1222 patients tested the hypothesis that cardioversion can 
be performed safely after only a short period of anticoagulation in patients 
— transesophageal echocardiography 


elective cardioversion for the AF patient. 
4. ns > pias per irap Percutaneous left 
atrial appendage transcatheter occlusion (PLAATO — = to 
prevent stroke in high-risk patients with non-rheumatic atrial 
fibrillation: Results from the international multi-center feasibility 
trials. J Am Coll Cardiol 46(1)-9-14, 2005. 
This article presents the International Multi-Center Feasibility Trials 
reports on the viability of percutaneous left atrial appendage (LAA) 
sv urdusion using the PLAATO system. This study concluded that closing 
the LAA using the PLAATO system is practical, cam be performed with 
acceptable risk, and should be considered an alternative im patients with 
AF when long-term anticoagulation treatment is inadvisable. 

4. Singer DE, Albers GW, Dalen JE, et al: Antithrombotic therapy 
in atrial fibrillation; The Seventh ACCP Conference on Anti- 
thrombotic and Thrombolytic Therapy. Chest 126(3 Suppl):429S- 
4565, 2004. 

In this report af the Seventh ACCP Conference on Antithrombotic and 
Therapy, grade 1 and 2 recommendations are made for the 
nse of antithrombotic therapy in AP. 

5. Wachtell K, Lehto M, Gerdes E, et al: Angiotensin II receptor 
blockade reduces new-onset atrial fibrillation and subsequent 
stroke compared to atenolol: The Losartan Intervention for End 
Point Reduction in Hypertension (LIFE) study. J Am Coll Cardiol 
45(5):712-719, 2005. 


6. Wyse DG, Waldo AL, DiMarco JP. et al: A comparison of rate 
control and rhythm control in patients with atrial fibrillation. 
N Engl J Med 347(23): 1825-1833, 2002. 

This study compared the two approaches, rate amd rhythm control, in 
the management of AF. There was no significant difference in survival 
berween tbe two therapies. Patients randomized to rate control did bave 


William E. Sanders, Jr. * Lukas Jantac 


引言 





晕厥 一 词 起 源 于 希腊 语 “synkoptein"， 意 思 为 “短暂 死亡 "。 希 波 克拉 底 首次 描述 了 尝 厥 ， 并 将 其 定 
义 为 突然 和 短暂 的 意识 丧失 和 维持 身体 姿势 的 张力 丧失 。 蛙 厥 源 于 大 脑 10 秒 或 更 长 时 间 的 低 灌注 。 学 厥 可 
能 是 良性 的 ， 也 可 能 是 即将 发 生 镑 死 的 前 兆 。 即 使 已 证 实 是 良性 病因 所 致 ， 反 复发 生 的 晕厥 也 可 造成 损害 ， 
并 导致 患者 产生 严重 焦虑 。Framingham 心脏 研究 发 现 ， 在 平均 随访 17 年 以 上 的 研究 对 象 中 ，11% BA 
旱 磋 发作。 人 群 研究 显示 ， 约 1/3 的 个 体 在 生命 过 程 中 经 历 过 一 次 晕厥 发 作 。 这 一 比例 随 年 龄 增长 而 增长 ， 
在 70 岁 以 上 老人 中 最 常见 。 在 非 老年 组 人 群 中 ，75% 的 晕厥 发 作 是 孤立 性 事件 ， 一 般 预 后 较 好 。 虽 然 男 
性 更 易 发 生 心 源 性 学 抑 ， 但 总 的 发 病 率 男女 相同 。 目 前 学 厥 点 所 有 急诊 就 诊 患者 的 3.5%， 占 所 有 入 院 患者 
的 1% ~ 6%。 尝 厥 的 表现 和 预后 与 伴随 的 急性 血 流动 力学 变化 和 心脏 基础 疾病 密切 相关 。 


病因 和 发 病 机 制 


虽然 意识 丧失 的 原因 有 很 多 种 ， 但 所 有 均 可 导 
致 脑 血 流量 突然 下 降 或 血 流 终止 (HE 38-1). Ms 
SPF ATER LIS SE RE AEE, de 
Te WAFER, ERAMA RB P 596 以 上 。 
心脏 原因 占 18%, BEM AIEEE A, 01 
34% (f) 8.9 TCH AG Do LERRA IC IS RR 
HE, FARRER AR. WAER, IERTINI 
SEG. LMT EH SE RK i ET AY 2 
人 和信。 其 他 明显 的 危险 因素 包括 系统 性 高 血压 、 卒 中 
病史 ,糖尿 病 和 过 量 饮 酒 。 传 统 上 , 符 邢 被 分 为 三 类 : 
心 源 性 、 非 心 源 性 和 原因 不 明 的 。 


eh AER 


CEA SERLO EAE RB PD, CRY 
PASE TRO 3 3E eh. SFE BRA SOAS D WEI DR Je 
好 分 为 心律 失常 (缓慢 型 和 心动 过 速 型 ) 和 结构 性 
心脏 病 。 


LHRH 


心律 失常 是 最 常见 的 心 源 性 病因 。 在 既往 有 学 
抒 和 冠 心 病 病史 的 患者 中 ， 除 非 已 经 证 实 有 其 他 原 
因 ， 晕 破 的 病因 是 室 速 。 而 且 ， 对 于 经 过 全 面 诊断 
性 检查 后 仍 不 能 解释 病因 的 荣 左 忠 者 ， 心 律 失常 是 
最 常见 的 原因 。 相 关 的 心律 失常 包括 心动 过 缓 、 室 
性 心动 过 速 及 罕见 的 室 上 性 心动 过 速 。 通 常 ， 心 动 
过 缓 比 心动 过 速 更 容易 机 受 ， 然而， 如 果 人 清原 是 发 
作 突 然 ， 两 种 均 有 可 能 是 原因 。 除 心率 影响 之 外 ， 
脑 血 流量 最 终 也 受 其 他 因素 的 影响 ， 包 括 心室 收缩 
功能 、 体 位 和 压力 感受 器 的 敏感 性 。 


结构 性 心脏 病 ( ARAM ) 


脑 灌 注 下 降 引起 的 坚 厥 也 可 继 发 于 短暂 的 机 械 
性 血 流 受 阻 。 这 种 情况 最 常见 于 心动 过 速 或 低 血 容 
量 引发 的 肥厚 型 心肌 病 和 主动 脉 缩 罕 患者 心 输出 攻 
一 过 性 减少 或 中 断 时 。 少 数 意识 丧失 源 于 肺 栓塞 、 
心 肉 肿 痛 、 特 发 性 肺动脉 高 压 、 主 动 夹层 动脉 瘤 或 
心包 填塞 。 
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原 发 性 肺动脉 高 压 

高 血压 性 脑病 

颈 动 脉 或 脑 血 管 动脉 强 样 硬化 
镇 冉 下 侧 支 迁 回 





LECT ERR 


TEC RTE RR LA, TE, 
直立 性 低 血压 、 颈 动脉 罕 超 敏 、 脑 血管 疾病 和 精神 
异常 (HE 38-1), SUE FL FRE KA RT, 
AE ARE RB 208 0€ BUS BF, 


HY SB FAYE ( 血管 迷走 性 ) 


PE OUTER 〈 血 管 迷走 性 ) 是 最 常见 的 是 
TERR, DHHS FHM, MR 


性 旱 存 的 特征 是 自主 神经 系统 功能 突然 形 失 而 不 能 
维持 正常 的 血压 和 心率 。 在 所 有 病例 中 神经 心 源 性 
RR AF 20%, AUER TAPE, “ETE” ER 
可 发 生 在 排尿 、 排 便 、 知 咽 或 咳 喇 之 后 ， 典 型 的 神 
经 心 源 性 学 兢 多 发 生 在 年 轻 患 者 ， 并 有 特征 性 的 前 
驱 症 状 : SRA. WIAD, BRR EZ BAT 
fi Kmaag Ee Aik, PENRI A. Hk 
SI. BAG. MR TR EHR. 


A. Xr VET da Fe 


CHE, EL FER HL PES | BARA 10%, 
其 定义 为 因 姿 势 改变 引起 收缩 压 下 降 20mmHg 以 上 
或 每 张 压 下 降 10mmHg 以 上 。 如 从 卧 位 变 为 坐位 
及 立 位 时 不 能 保持 正常 的 体位 张力 或 有 头晕 目眩 症 
状 ， 则 提示 为 直立 性 低 血 压 。 易 发 因素 包括 血 容量 
下 降 、 自 主神 经 功能 失调 .药物 (主要 是 血管 扩张 药 、 
利尿 剂 和 三 环 类 抗 抑郁 药 ) 和 其 他 使 血管 收缩 减弱 
的 因素 ， 包 括 大 量 饮酒 。 


颈 动 脉 赛 过 敏和 其 他 和 神经 性 因素 


颈 动 脉 襟 超 敏 相对 较 少 ， 被 分 类 为 “情境 性 
EK", PRA A WEFT Son, AX 30% 的 不 能 解 
FEA 3E 5E 0 26 EAR ch ThE A TL, ix 
15 m 2609 3: Ur nf E E CEPR ea ATT RE T 
Mk. HL RBG. FEAT EE SI A — 086 16] 55 — 1 
AY OVE MG ul BES | Sab SE, BOI, 
这 在 老年 人 更 常见 ， 但 即使 是 年 轻 人 也 应 考虑 。 如 
向 颈 动脉 赛 加 压 后 观察 到 明显 的 心动 过 缓 或 大 于 3 
秒 的 蜜 性 停 搏 伴 患 者 相关 症状 再 现 ， 可 诊断 颈 动脉 
EIL 

hii iti FF AGAR Ps e UE, DROS a B 
灌注 通常 可 防止 突然 和 大 量 的 脑 血 流 碱 少 。 然 而 ， 
严重 的 多 支 脑 动脉 硬化 和 后 窝 的 低 灌注 可 引起 学 原 
和 神经 系统 定位 体征 。 瘤 痫 是 量 顾 的 原 发 病因 ， 占 
RAT HEY 10%， 且 确诊 十 分 困难 。 脑 电 图 
仅 用 于 高 度 怀疑 神经 性 旦 存 的 患者 。 


AAA GER 


即使 有 详细 的 病史 、 全 面 的 体格 检查 、 实 验 室 
检查 和 先进 的 诊断 性 设备 ， 仍 有 大 约 1/3 DURER 
FRAY BR B3 (688 BR 


临床 表现 


与 景 腻 有 关 的 症状 和 情境 可 为 明确 原 发 病因 提 
供 了 重要 线索 ( 框 38-2)。 病 史 对 最 终 明 确诊 断 是 
非常 重要 的 。 大 多 数 有 良性 病因 的 患者 只 有 单 次 发 
作 或 间隔 时 间 长 的 数 次 发 作 。 继 发 于 心 源 性 的 发 作 
蜡 破 常 反复 发 生 且 多 见于 老年 人 或 既往 有 心脏 病 病 
史 的 患者 。 


症状 


患者 可 有 各 种 各 样 的 症状 。 心 源 性 深 有 大 患 者 发 
PETI h BRAGA Soo HE. Mri Ue HAE DEO VE 
HEHE, axe, Be, MAMI, WA 
BiJEBS EM, EIEEE Fee ARERR, o Ae AE AE 


， 发 生 的 时 间 

。 事件 发 生 时 的 活动 
体位 改变 
= 排尿 
se 排便 
s nint 

。 目 前 用 药 
s 处 方 或 非处方药 
最 近 的 剂量 或 药物 改变 

4. 酒精 或 违法 药物 
s. 目前 疾病 

= 发 热 
s 恶心 或 呕吐 
mis 
创伤 
s 贫 血 

。 家族 史 
心律 失常 
oH 

.发 作 特征 
s 持续 时 间 
s 强直 阵 挛 性 活动 
发作 后 即刻 的 意识 状态 
= 出 汗 、 苍 白 、 胃 肠 道 疾病 、 胸 痛 、 心 性 
© 目睹 刺激 因素 (出 血 等 ) 
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于 心动 过 缓 或 心动 过 速 ， 特 别 是 在 有 结构 性 心脏 病 
的 患者 。 发 生 在 咳嗽 、 进 食 、 喝 水 、 排 尿 或 排便 时 
的 情境 性 尝 厥 与 迷走 神经 张力 高 有 关 。 如 果 患 者 在 
身体 位 置 突然 改变 时 出 现 意识 丧失 ， 例 如 ， 长 时 间 
坐位 后 站 立 ， 考 虑 为 直立 性 低 血 压 。 

老年 患者 的 劳累 性 学 苍 多 继 发 于 室 性 心动 过 速 
或 阻塞 性 原因 ， 如 肥厚 型 心肌 病 或 主动 脉 狭窄 。 年 
EAP RST REE HS Jo REE EK 然而 ， 
在 这 部 分 人 群 中 也 可 发 现 长 QT 综合 征 或 肥厚 型 心 
MAN. AEB ACE Fea OR SS HA YB TIS. EK 
A^ Je HE PAL D BU aE as rp erc S ESE 
而 非 一 过 性 心律 失常 ， 后 者 恢复 快 旦 完全 。 


体格 检查 


详细 的 体格 检查 对 每 一 个 尘 邑 患者 都 有 意义 ， 
尤其 要 关注 生命 体征 和 心血 管 检查 。 所 有 患者 均 应 
测量 卧 位 、 坐 位 和 立 位 血压 以 发 现 直 立 位 性 低 血压 
和 包括 头晕 在 内 的 大 脑 低 灌注 相关 症状 ， 为 诊断 提 
供 更 多 的 证 据 。 心 血管 检查 应 包括 认真 的 心脏 听诊 
和 周围 血管 的 仔细 触 诊 。 对 于 主动 脉 狭 窗 或 肥厚 型 
心肌 病 患 者 ， 听 诊 可 发 现 特征 性 的 收缩 期 杂音 。 肥 
厚 型 心肌 病 患者 的 杂音 在 瓦 氏 动作 或 立 位 时 增强 。 
第 二 心音 增强 提示 肺动脉 高 压 。 当 病史 提示 为 颈 动 
脉 窦 过 缴 时 ， 在 心 电 监护 且 准 备 好 复苏 设备 时 ， 可 
进行 驱动 脉 赛 按 压 。 此 外 ， 检 查 者 应 除外 绒 动 脉 杂 
音 。 按 压 天 动脉 寨 3 — 4 秒 ， 同 时 记录 心电图 。 


诊断 方法 


通过 采集 详细 的 病史 、 进 行 全 面 的 体格 检查 、 
审核 基本 的 实验 室 检查 和 心电图 常 可 揭示 学 菊 的 病 
因 。 有 既往 心脏 病史 高 度 提 示 心 律 失 常 或 心 源 性 学 
厥 。 实 验 室 检查 ， 包 括 生 化 全 项 、 全 血细胞 计数 和 
心脏 特异 性 标志 物 ， 有 助 于 某 些 患 者 的 诊断 (图 
38-1). 


心脏 检查 
心律 监测 


心 源 性 暴 胖 患者 的 心电图 可 显示 赛 性 心动 过 
5. DUEB. QT 间 期 延长 、 预 激 (WPW 综合 征 ) 
的 证 据 、 陈 旧 心 肌 梗死 .心脏 肥大 或 Brugada 综合 征 。 
心电图 正常 不 能 除外 心脏 原因 。 对 于 症状 频 发 的 患 
者 (每 天 )， 可 用 24 ~ 48 小 时 动态 心 电 监测 进 一 
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图 38-1 常用 于 评估 尝 厥 忠 者 的 诊断 性 检查 。 


第 一 步 心电图 检查 
所 有 尝 炭 患者 均 应 进行 心电图 检查 。 如 果 心 电 图 异 
常 ， 应 进行 确证 检查 并 给 予 合适 的 治疗 


大 多 数 诊 断 不 明确 的 患者 ， 需 进行 
超声 心动 图 检查 以 除外 结构 异 党 








ES LEER TED HF fs ot 
验 显 示 血 压 和 心率 下 降 









o 
倾 余 试验 阴性 的 患者 显示 符 压 和 
心率 保持 正常 


动态 心 电 监 护 仪 





RAS abdo mih 
对 于 评估 阴性 的 人 患者， 建议 进行 动态 心 电 监测 。 监 测 的 时 间 
取决 于 症状 发 作 的 屯 率 。 如 每 日 有 症状 ， 可 进行 48 小 时 监测 








第 三 步 usu 
如 第 一 步 和 第 二 步 无 
异常 ， 建 议 该 检查 


Ont A. CRAKS AD 


TY} Misa 
É 


步 评估 。 这 一 检查 只 能 对 1% — 5% HA EROR fI 
史 、 在 记录 期 内 出 现 典 型 症状 的 患者 作出 诊断 。 事 
件 或 环形 记录 轿 的 诊断 价值 可 能 略 有 增加 ， 但 佩带 
数 月 可 使 患者 感到 厌烦 ， 然 而 ， 这 些 记录 器 常 需要 
患者 在 尝 存 前 打开 开关 ， 因 而 实用 价值 不 大 。 自 动 
探测 程序 可 能 有 助 于 捕捉 心律 失常 信息 ， 而 且 不 需 
要 患者 打开 开关 ， 发 现 的 心律 失常 不 一 定 与 症状 有 
关 。 最 后 ， 对 于 反复 泽 厥 但 发 作业 率 低 的 患者 ， 应 
考虑 植 人 环形 记录 器 。 这 一 装置 需要 外 科 植 人 ， 通 
过 程序 自动 记录 心律 失常 事件 。 


全 面 的 心脏 检查 


经 胸 超 声 心 动 图 很 少 能 发 现 未 考虑 到 的 异常 ， 
但 能 提供 结构 性 心脏 病 的 证 据 , 包括 陈旧 心肌 梗死 、 
主动 脉 狭窄 和 扩张 型 心肌 病 ， 并 且 能 评估 收缩 和 千 
张 功能 。 单 纯 的 超声 心电图 发 现 不 足以 明确 晕 腊 的 
病因 ， 因 此 超声 心动 图 不 应 是 常规 检查 。 对 于 运动 
诱发 的 俊 胶 患者 和 可 疑 流出 道 宣 阻 个 体 ， 运 动 试验 
有 一 定价 值 。 对 于 基于 病史 疑似 神经 心 源 性 尝 厥 且 
体检 未 发 现 结构 性 心脏 病 证 据 的 患者 ， 直 立 -倾斜 
试验 具有 确诊 意义 ， 尤 其 是 如 果 检 查 时 再 现 同样 的 
前 驱 症 状 ， 可 能 需要 用 异 丙 肾上腺 素 或 硝酸 甘油 诱 
发 阳性 反应 。 对 于 蜡 匡 患者 ， 普 通 心 电 图 的 意义 不 
大 ， 心 电 图 的 阳性 预测 价值 非常 低 。T 波 电 交替 可 
作为 心律 失常 事件 的 预测 因子 ;然而 ， 还 需要 大 
量 研究 来 证 实 它 的 价值 ， 目 前 这 种 技术 还 不 能 广泛 
推广 应 用 。 是 否 进 行 心脏 电 生理 检查 取决 于 有 无 结 
构 性 心脏 疾病 ， 在 心脏 病 患 者 ，21% 的 电 生理 检查 
(EPS) 可 诱发 室 性 心动 过 速 。 在 心脏 正常 的 患者 ， 
EPS 的 意义 不 大 。 


神经 系统 检查 


CT 或 MRI 是 常用 的 脑 的 影像 学 检查 ， 但 与 病 
史 和 体格 检查 相 比 ， 这 些 检 查 可 提供 的 新 信息 较 少 。 
包括 脑 电 图 和 颈 动 脉 多 普 勒 在 内 的 神经 系统 检查 很 
少 能 揭示 病因 ， 不 推荐 作为 常规 检查 。 


处 理 和 治疗 


高 度 怀疑 心 源 性 学 厥 的 患者 均 应 住院 ， 老 年 心 
脏 病 患 者 尤其 如 此 ,症状 反复 发 作 的 患者 的 预后 差 。 
一 旦 完成 了 应 进行 的 检查 ， 通 常 不 需要 反复 住院 。 
在 考虑 任何 治疗 之 前 ， 必 须 纠 正 代谢 紊乱 ， 其 中 包 
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ite HT si ^P nf RES Rey. KAT A 
BRL EHE ET EAI IAP, LUA UPS ATE AR AZ Be RUE 
死 的 目的 。 


Ue 最 佳 治 疗 
心律 失常 


有 冠状 动脉 病史 的 患者 出 现 尝 邢 时 应 立即 评 
fi, AALS AAR RRR PED RAH. n 
果 心 电 图 或 心 电 监测 发 现 持 续 性 室 性 心动 过 速 而 无 
明显 的 代谢 认 乱 ， 应 植 入 心脏 复 律 除 颤 器 (ICD). 
如 果 怀 疑 室 性 心动 过 速 但 未 证 实 ， 应 进行 心脏 电 生 
理 检查 以 指导 治疗 。 在 处 理 室 性 心律 失常 时 ， 应 选 
择 射 频 清 融 心 律 失 常 的 起 源 点 。 但 必须 在 植 人 ICD 
后 进行 。 恶 性 室 性 心动 过 速 或 室 颤 不 能 单独 用 药物 
治疗 。 

在 没有 冠状 动脉 疾病 或 扩张 型 心肌 病 的 患者 ， 
继 发 于 心动 过 速 的 学 顾 很 少 出 现 ， 但 可 见于 遗传 
性 长 QT 综合 征 、Brugada 综合 征 、 致 心律 失常 性 
右 室 发 育 不 良和 儿 茶 动 胶 敏感 的 多 形 性 室 性 心动 过 
速 。 这 几 种 特定 疾病 的 特殊 治疗 超出 了 本 章 的 范 
We, {ARIS A eS AER ABLE, A SER 
入 ICD。 暴 有 左 也 可 发 生 于 与 WPW 综合 征 有 关 的 快 
EGR. ASMP Se RR eT UR ik EE. 8j 
Me Pr EE tm. HEER 
复发 作 的 患者 。 研 究 显示 ， 所 有 射 血 分 数 < 35% 的 
A ifi E ANSE de rn PES LALA ICD 后 可 降低 死 
TÉ, 

XT Ai BEAR FESS ME PE RRR 
的 心动 过 缓 的 患者 ， 正 确 的 治疗 是 植 和 信永 入 性 起 搏 
内。 关于 永久 起 搏 器 和 ICD 植 人 的 适应 证 见 近期 的 
ACCIAHA 指南 。 


结构 性 心脏 癌 ( AEC IPAM E) 


5 ie Ni tS BHL SF SC BO 63 1 c: E OO s Hg 
性 心脏 病 是 :主动 脉 狭 窗 和 肥厚 型 心肌 病 。 对 于 严 
重 的 主动 脉 狭 罕 ， 主 动脉 瓣 置 换 可 减轻 包括 学 破 在 
内 的 症状 并 可 延长 生命 。 肥 厚 型 心肌 病 患者 的 动力 
性 流出 道 受阻 可 通过 药物 和 外 科 治 疗 。B- EBA 
剂 和 钙 通 道 阻 滞 剂 可 降低 流出 道 的 压力 梯度 。 外 科 
手术 切除 和 酒精 间隔 消融 可 有 效 改善 症状 。 大 量 研 
究 证 实 ， 心 室 起 搏 不 适宜 治疗 肥厚 型 心肌 病 ， 指 南 
也 未 推荐 。 
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非 心 脏 : X 治疗 
Fh fh TB tH RR ( 血管 过 走 性 ) 


继 发 于 神经 心 源 性 病因 的 荤 抑 常见 ， 治 疗 应 个 
体 化 ， 常 常 针 对 特定 的 易 发 环境 暴露 。 首 先 ， 应 建 
议 患者 避免 触发 情境 。 其 次 ， 因 为 常 有 典型 的 前 驱 
症状 ， 应 指导 患者 在 出 现 警示 性 前 驱 症 状 时 由 立 位 
改 为 仰卧 位 并 抬 高 下 肢 。 其 他 治疗 包括 下 肢 弹 力 袜 
和 增加 盐 的 摄 人 以 增加 血 容量 。 药 物 治疗 包括 B- 52 
体 阻 洁 剂 、 米 多 君 、 氟 气 可 的 松 和 选择 性 5- PEER 
再 摄取 抑制 剂 ， 但 仅 有 有 限 的 随机 对 照 试验 资料 支 
持 使 用 上 述 药 物 。 而 且 美国 食品 和 药品 管理 局 也 未 
批准 上 述 药 物 用 于 治疗 神经 心 源 性 时 兢 。 植 人 起 捕 
WEAR, HLA DUREE NERA] SCBCTEH T R9 EJER 
明显 减少 。 


直立 性 低 血 压 


评估 血 容量 并 用 生理 盐 术 和 其 他 胶体 液 治 疗 低 
血 容量 是 必要 的 。 正 确 的 治疗 是 避免 抑制 交感 神经 
张力 的 药物 ， 包 括 p- 受 体 阻 灌 剂 和 一 些 常用 的 抗 
抑郁 药 。 下 肢 穿 弹力 袜 以 减少 静脉 湾 汪 和 坐位 时 慢 
惕 站 起 来 可 提供 一 些 益 处 。 对 扩容 治疗 无 效 的 体位 
性 低 血压 的 药物 治疗 包括 盐 皮质 激素 【如 氟 氢 化 可 
的 松 ) 和 a 肾上腺 素 激 动 剂 CHOKE RD. 


颈 动脉 赛 过 敏 

CRT 500 WAGE d ABS HE RI ALA DURE iE IO de 
TAFT. HAE MUR TIESE PRL MUI BIE TE 4 Fe EK 
尤其 是 如 果 初 始 的 发 病 机 制 是 血管 抑制 《失去 血管 
张力 ) 而 非 心脏 抑制 (心动 过 缓 )。 避 免 压迫 至 动 
脉 罕 的 姿势 将 有 一 定 帮 助 。 这 包括 避免 棋 部 剧烈 活 
动 和 不 穿 或 不 戴 使 颈 部 发 紧 的 衣服 和 珠宝 。 


FAR E 


WE SES AY IS ALAS B] PRATT. X 
KE po te St BA HE AS AB TE. AE TE i sk 
非 缺 血性 心肌 病 的 患者 SE V3 A" RRE (5) AL 3s 
45%。 在 这 部 分 人 群 中 , 植 和 人 ICD 可 改善 生存 率 。 


避免 治疗 错误 
仔细 询问 病史 和 全 面体 格 检查 是 必 免 误诊 深 厅 


病因 的 关键 。 有 了 既往 心脏 病史 高 度 提示 举 廉 源 于 心 
律 失常 或 心脏 原因 。 明 智 地 选择 辅助 检查 将 揭示 大 


SREB A AA 


fedes KE PAE, TE TIS THE 
检查 后 ， 超 过 1/3 RAR A “ARAA 
厥 "。 医 生 需 要 结合 病史 和 体格 检查 进行 相关 的 分 
析 。 未 来 研发 的 新 的 、 完 善 的 诊断 技术 的 价值 可 能 
不 会 超过 从 床 旁 获得 的 准确 临床 信息 的 价值 。 


(MEA, 译 RIA 校 ) 
LIN 
Heart Rhythm Society. Available at: http://www.hrspatients.org. Accessed 
October 8, 2007. 
The Heart Riytbm Society bas an extensive online "Patient and Public 


Information Center" thar provides a guide for the current methods af diagnosis 
and treatment of cardiac rhythm disorders. 
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糖尿 病 和 糖尿 病 前 期 : 诊断 与 治疗 
预防 和 治疗 糖尿 病 并 发 症 
甲状 腺 功能 减退 症 
甲状 腺 功能 亢进 
甲状 送 腺 功能 亢进 症 
肾上腺 皮质 功能 素 乱 
EAR MH 
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John B. Buse 





糖尿 病 和 糖尿 病 前 期 诊断 与 治疗 


引言 


在 美国 ， 糖 尿 病 ( diabetes mellitus, DM) 患者 约 有 2100 万 ， 而 全 世界 的 患者 则 数 以 亿 计 。 美 国 血 
糖水 平 异 常 升 高 但 未 达到 糖尿 病 诊断 标准 的 糖尿 病 前 期 患者 有 5000 万 。 据 目前 估算 ， 在 2000 年 出 生 的 人 
群 中 ， 将 有 1/3 会 最 终 发 展 为 糖尿 病 , 超过 1/2 发 展 为 糖尿 病 前 期 。 肥 胖 和 久 坐 生活 方式 的 增加 引发 了 糖尿 


病 的 流行 。 


糖尿 病 是 导致 疾病 和 死亡 的 主要 原因 。 早 期 血管 病变 是 2/3 以 上 的 糖尿 病 患 者 死亡 的 最 终 原因 。 那 些 
40 岁 时 诊断 为 糖尿 病 的 患者 寿命 将 至 少 缩短 10 年 。 糖 尿 病 患者 的 治疗 费用 是 惊人 的 ， 总 费用 占 美国 全 部 


疾病 费用 的 1/6。 


我 们 正 处 于 糖尿 病 多 样 化 管理 的 革新 当中 。 已 证 实生 活 方式 干预 和 患者 自我 管理 教育 对 糖尿 病 的 治疗 
有 效 ， 并 推动 了 此 类 医疗 三 方 保 险 的 进展 。 依 据 试 验 结 果 确 立 的 治疗 目标 不 仅 要 控制 血糖 ， 而 且 要 控制 党 
见 的 并 发 症 ， 即 高 血压 和 脂 代 谢 异 常 。 血 糖 监测 技术 已 经 有 了 新 的 发 展 。 有 多 种 新 药 可 用 于 糖尿 病 的 治疗 。 
所 有 这 些 进展 都 有 可 能 避免 糖尿 病 引 起 的 早期 死亡 和 致 残 。 


病因 和 发 病 机 制 


1 型 糖尿 病 (以 前 称 胰 岛 素 依赖 型 糖尿 病 ) 占 
RA Ay 5% — 10%。 它 可 以 发 生 在 任何 年 龄 
E, DULSCRUSEAESE OS E, 1 WERI UMF 
自体 免疫 酸 坏 朗 格 汉 胰 岛 内 分 小 胰 岛 素 的 B. 细胞 所 
致 的 胰岛 素 缺乏 为 特征 。 其 他 自身 免疫 性 内 分 泌 疾 
病 ， 如 甲状 腺 功能 减退 、 卵 梨 功 能 减退 、 肾 上 腺 功 
能 减退 、 自 身 免 疫 性 肝炎 、 白 普 风 经 常 和 1 型 糖尿 
病 并 存 。 虽 然 传统 认为 1 型 糖尿 病 忠 者 多 为 儿童 、 
青少年 和 青 壮年 ， 但 估计 有 10% 的 成 人 新 发 糖尿 病 
AH ENE AS 1 型 糖尿 病 。 在 临床 上 ， 除 非 患 者 不 
太 超重 、 体 重 下 降 和 对 口服 降 糖 药物 反应 差 ，1 型 
棵 尿 病 很 难 与 2 型 糖尿 病 相 鉴别 。 

糖尿 病 风险 是 由 于 遗传 决定 的 ， 而 且 涉 及 一 些 
基因 位 点 ， 最 重要 的 是 人 类 白细胞 抗原 系统 基因 。 
然而 只 有 10% 的 1 型 糖尿 病 忠 者 有 家 族 史 。1 型 
糖尿 病 趾 者 的 1 级 亲属 发 生 糖 尿 病 的 风险 为 2% ~ 


5 多 。 胰 岛 细胞 表面 抗体 、 谷 氨 酸 脱 靶 酶 抗体 、 胰 岛 
素 抗 体 及 其 他 自身 抗体 经 常用 于 诊断 。 环 境 因素 有 
可 能 引起 自体 免疫 反应 ， 尽 管 对 此 了 解 很 少 。 

2 型 糖尿 病 (以 前 称 为 非 胰 岛 素 依赖 型 禧 尿 病 ) 
常 发 生 于 成 大， 但 也 可 发 生 在 任何 年 龄 豚 。 目 前 几 
乎 一 半 的 新 发 儿童 糖尿 病 是 2 型 糖尿 病 。 大 多 数 2 
型 糖尿 病 患 者 的 一 级 亲属 也 患 有 糖尿 病 。 他 们 中 的 
大 多 数 超重 ， 为 中 心 型 到 腹 。 除 欧洲 白 种 人 外 ，2 
型 糖尿 病 常 见于 所 有 种 族人 群 。 在 高 危 人 群 和 妇女 
中 发 病 年 龄 更 早 。 从 最 近 的 前 胸 性 研究 得 知 ，2 型 
糖尿 病 是 在 胰岛 素 抵抗 背景 下 胰岛 素 分 洲 能 力 逐 渐 
减退 的 结果 。 胰 岛 素 抵抗 的 定义 为 代谢 过 程 对 生理 
浓度 胰岛 素 的 不 适当 反应 。 

一 些 临 床 表 现 与 胰岛 素 抵 抗 有 关 ， 有 时 与 代谢 
(代谢 失调 ) 综合 征 一 起 讨论 ,特征 包括 中 心 型 肥胖 、 
脂 质 异 常 、 高 血糖 、 高 血压 、 高 凝 状态 、 内 皮 功 能 
障碍 、 加 速 的 动脉 于 样 硬化 。 脂 质 异常 的 特点 是 三 
桩 甘油 增加 ， 高 密度 脂 蛋 白 降低 。 虽 然 与 一 般 人 群 
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相 比 ， 低 密度 脂 蛋 白 胆固醇 的 绝对 浓度 相同 ， 但 该 
人 群 的 LDL FORGE), BEL., Seah ce FH E 
作用 更 强 ， 这 些 相 关 的 病理 生理 作用 尚 不 明确 ， 但 
无 论 如 何 2 型 糖尿 病 患者 心血 管 疾病 发 病 率 明 显 增 
加 可 能 与 代谢 综合 征 及 相关 特征 有 关 。 


临床 表现 


1 型 糖尿 病 临 床 进 展 相当 迅速 ， 患 者 可 在 数 天 
或 数 周 内 由 完全 无 症状 快速 进展 至 多 尿 、 口 淄 、 食 
欲 亢进 、 体 重 减轻 、 视 力 模糊 ， 且 血糖 波动 大 。 低 
血糖 作为 1 型 糖尿 病 治 疗 的 并 发 症 十 分 普遍 。 

2 型 糖尿 病 患 者 可 以 数 年 无 症状 ， 一 些 患 者 常 
表现 为 微血管 和 大 血管 并 发 定 的 症状 ， 更 为 常见 、 
持续 的 轻微 症状 包括 疲乏 、 反 复 皮 肤 感 染 、 间 向 夜 
尿 ， 如 果 未 发 现 而 让 高 血 贸 持 续 进 展 将 引起 致命 的 
并 发 症 ， 如 酮 症 酸 中 毒 以 及 高 渗 昏 迷 。 


鉴别 诊断 


通常 糖尿 病 是 原 发 疾病 ， 但 应 注意 非常 少见 的 
继 发 病因 。 在 继 发 病因 中 ， 胰 腺 疾病 最 为 常见 ， 包 
括 慢 性 胰腺 炎 、 胰 腺 训 性 纤维 化 和 胰腺 癌 。 虽 然 数 
年 来 认为 继 发 性 糖尿 病 是 大 多 数 功能 B 细胞 破坏 的 
结果 ， 但 继 发 性 糖尿 病 病 理 生理 更 为 复杂 ， 可 能 涉 
及 体液 免疫 因素 。 继 发 性 糖尿 病 的 发 病 可 有 类 固 醇 
治疗 等 医 源 性 因素 ， 以 及 同 糖 皮质 激素 、 生 长 激素 、 
胰 高 糖 素 、 儿 茶 酚 胺 分 洲 量 有 关 的 综合 征 。 


诊断 方法 


在 美国 ， 约 U3 的 糖尿 病 患 者 未 明确 诊断 ， 一 
些 研究 发 现 ， 约 20% 一 50% 的 糖尿 病 患 者 在 诊断 
时 已 有 一 种 或 多 种 并 发 症 ， 据 估计 通过 筛 查 诊 断 粮 
尿 病 较 症 状 出 现 后 再 诊断 糖尿 病 早 7 ~ 12 年 。 

目前 建议 在 45 岁 时 开始 检测 空腹 血糖 第 查 糖 
Ws, 每 三 年 重复 一 次 , 对 于 超重 (BMI = 25kg/m *) 
或 有 下 述 一 种 或 多 种 危险 因素 的 人 【( 除 超重 和 高 龄 ) 
筛 查 年 龄 应 更 早 ， 间 歇 时 间 应 更 短 。 

e 一 级 亲属 患 糖尿 病 家 族 史 。 

e 高 危 种 族人 群 ( 限 西欧 白 种 人 外 的 所 有 种 

族 )。 

e 高 血压 。 


。 异常 脂 血 症 (高 三 酰 甘 油 ， 低 HDL), 

e 有 妊娠 糖尿 病症 史 ， 新 生 儿 体重 > 4.09kg 和 

卵 梨 雄 激 素 过 多 的 妇女 。 

e 有 空腹 血糖 或 糖 耐量 异常 史 。 

e THREW. 

e 已 知 的 血管 疾病 。 

篇 查 糖尿 病 时 的 “空腹 ”是 指 除 水 外 ， 至 少 8 
小 时 不 经 口 进食 任何 食物 。 糖 耐量 检测 比 空腹 血糖 
更 敏感 ， 但 花费 大 且 重 复 性 差 。 为 正确 完成 口服 区 
萄 糖 耐量 实验 (OGTT)， 患 者 的 一 般 健 康 状 况 应 
良好 ， 无 急性 或 控制 不 良 的 慢性 疾病 ， 至 少 3 天 进 
含 高 碳水 化 合 物 (至 少 200g/d)。 该 项 检查 应 在 晨 
起 、 空 腹 状 态 下 进行 。 非 妊娠 成 人 应 在 3 分 钟 内 经 
KAD 75g 荀 萄 糖 的 溶液 ，2 小 时 内 不 吸烟 ， 保 
持 坐 位 。 恶 心 是 其 最 常见 并 发 症 。 在 2 小 时 准点 抽 
取 血 糖 标本 。 

正常 血糖 水 平定 义 如 下 : 

e 空腹 血糖 < 100mg/dl。 

e 2 小 时 OGTT : < 140mg/dl, 

下 述 血糖 提示 糖尿 病 诊断 但 需要 进一步 确诊 。 

e 空腹 血糖 三 126mg/dl。 

e 2 小 时 OGTT = 200 mg/dl. 

e 有 糖尿 病症 状 的 (多 饮 、 多 尿 、 消 瘦 ) 随机 

血糖 三 200 mg/dl, 

通常 为 明确 诊断 应 在 相隔 2 天 后 重复 相同 检查 
或 进行 其 他 检查 。 

糖尿 病 前 期 是 血糖 调节 异常 的 情况 ， 发 生 糖 尿 
病 的 危险 增加 2 信 ， 发 生 心血 管 疾 病 的 危险 也 轻 度 
增加 。 提 示 ， 粮 尿 病 期 诊断 的 血糖 水 平 如 下 : 

e 75 IM i SF 100 一 125mg/dl (如 空腹 空 血糖 受 

iil). 

e2 小 时 OGTT 140 — 199 mg/d! (如 糖 耐量 受 

损 )。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


美国 糖尿 病 协会 最 近 提 出 一 些 对 于 糖尿 病 和 
糖尿 病 前 期 患者 的 共识 建议 ， 主 要 内 容 见 图 39-1, 
糖尿 病 前 期 患者 可 以 通过 饮食 和 运动 治疗 将 体重 
Wi 5% ~ 10%， 从 而 阻止 或 延迟 糖尿 病 发 生 ， 包 
括 每 周至 少 5 天 ， 每 次 至 少 30 分 钟 的 中 等 强度 的 


运动 。 


生活 方式 治疗 的 耐 受 性 良好 ， 可 以 获得 广泛 的 
益处 ， 因 此 被 推荐 为 治疗 糖尿 病 和 进行 糖尿 病 前 期 
处 理 的 方法 。 为 了 达到 效果 ， 必 须 以 患者 为 中 心 ， 
灵活 进行 生活 方式 (BERR, IF MAHI) 
调节 ， 通 过 缓慢 但 持续 的 方法 让 患者 遵循 更 多 健康 
的 生活 方式 ， 这 需要 营养 师 、 糖 尿 病 教育 工作 者 、 
其 他 有 资质 的 健康 教练 的 帮助 (图 39-2)。 生 活 方 
式 干预 的 核心 是 摄取 中 等 量 的 碳水 化 合 物 ， 强 调 以 
谷物、 蔬菜 、 水 果 为 主 ， 降 低 饱 和 及 多 饱和 脂肪 酸 
的 摄 人 ， 定 期 进行 有 氧 运 动 。 

对 于 糖尿 病 前 期 患者 的 药物 干预 只 限于 那些 发 
生 糖 尿 病 风险 极 高 ， 以 及 预测 对 药物 干预 反应 最 佳 
的 患者 。 这 些 人 和 群 包括 IFG Fl IGT 并 至 少 有 下 列 一 
项 危险 因素 : 

e ER< 60 岁 。 

* BMI = 35kg/m', 

e 一 级 亲属 患 糖尿 病 家 族 史 。 

e = HM. 

© HDL 降低 。 

e 高 血压 。 

* HbAlc > 6.0%, 

由 于 费用 适中 、 耐 受 性 和 安全 性 较 好 ， 二 甲 双 
县 是 目前 唯一 被 推荐 用 于 糖尿 病 预 防 的 药物 。 有 证 
据 表 明 阿 卡 波 糖 、 奥 利 司 他 、 罗 西利 宗 可 有 效 阻止 
或 延缓 糖尿 病 的 发 生 ， 但 这 些 药物 更 为 昂贵 ， 而 有 
特殊 的 副作用 ， 这 些 副作用 对 危险 - 益处 平衡 的 影 
he fh AN TAP 

对 于 1 型 和 2 型 糖尿 病 患者 和 管理 者 来 说 ， 血 
炳 控制 是 核心 (W 39-2)， 控 制 其 他 心血 管 病 风 
险 因素 同等 重要 。 有 充分 的 随机 临床 试验 资料 表明 
严格 的 血糖 控制 可 以 降低 视 网 腊 病变、 肾病 、 神 经 
病变 的 发 病 率 。 流 行 病 学 表明 更 严格 的 血糖 控制 可 
以 减少 心血 管 病 疾病 的 风险 。 对 于 大 多 数 糖尿 病 患 
者 来 说 ， 下 列 血糖 目标 将 降低 并 发 症 风险 。 

e 空腹 血糖 70 一 130mg/dl, 

e 餐 后 1 — 2 小 时 峰值 血糖 水 平 < 180mg/dl。 

* HbAlc < 7%, 

如 果 治 疗 需要 ， 且 患者 可 以 耐 受 的 话 ， 更 严格 
的 血 粮 控制 (HbAlc < 6%) 是 可 行 的 。 对 于 那些 
预期 寿命 < 6 年 的 患者 ， 治 疗 目标 可 适当 放宽 。 目 
前 尚 无 充分 证 据 可 证 明 控 制 血糖 对 晚期 并 发 症 患 者 
中 年 龄 >> 65 岁 和 年 龄 < 13 岁 的 患者 有 益 。 严 重 频 
发 的 低 血糖 是 改变 治疗 方案 的 指 征 ， 包 括 提高 空腹 
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和 和 餐 后 血糖 水 平 。 自 我 血糖 监测 、 生 活 方 式 改 变 和 
自我 管理 教育 是 强化 血糖 控制 不 可 缺少 的 部 分 ， 可 
以 降低 并 发 症 的 风险 。 

没有 充分 的 临床 试验 支持 固定 治疗 可 作为 2 型 
糖尿 病 的 最 佳 治疗 方案 。 目 前 有 11 MATTER 
病 的 药物 ( 表 39-1)。 长 期 的 临床 试验 证 明 二 甲 双 肛 、 
比 格 列 酮 、 胰 岛 素 和 磺 腺 类 药物 至 少 有 减少 心血 管 
病 事件 发 生 趋势 的 作用 。 目 前 建议 生活 方式 改变 和 
二 甲 双 股 可 作为 诊断 棒 尿 病 患者 的 初始 治疗 。 二 甲 
双 肌 单 药 治疗 相对 便宜 ， 无 低 血 糖 风险 ， 不 增加 体 
重 ， 但 其 有 一 些 禁忌 证 ， 使 用 时 应 加 以 注意 。 

对 于 那些 通过 改变 生活 方式 加 二 甲 双 肛 治 疗 仍 
未 达到 HbAlc < 7% 的 患者 ， 尤 其 是 餐 前 血糖 超过 
250mg/dl 的 ， 一 定 要 考虑 早期 胰岛 素 治 疗 ， 因 为 这 
是 最 有 效 的 降 糖 方法 。 每 晚 注射 长 效 胰岛 素 ， 特 别 
是 NPH(neutral protamine hagedorn) 胰岛 素 glargine 
或 detemir 对 降低 HbAle 非常 有 效 ， 有 时 需要 量 超 
过 1U/ (kg .d)。 其 他 可 选择 的 治疗 方法 包括 磺 胎 
类 降 糖 药 ， 此 类 药物 是 最 为 廉价 的 降 糖 药 ， 唆 唑 烷 
二 酮 类 降 糖 药 可 以 降低 低 血糖 、B 细胞 功能 衰竭 的 
风险 。 如 果 单 纯 的 生活 方式 干预 治疗 加 二 甲 双 服 及 
一 种 其 他 药物 未 能 使 空腹 和 和 餐 前 血糖 达标 ， 需 要 逐 
渐 加 用 其 他 药物 。 

有 六 种 降 血 糖 药 物 末 包括 在 治疗 方案 内 ， 因 为 
其 长 期 的 安全 性 和 有 效 性 的 研究 尚未 完成 。a- 糖 
芽 酶 抑制 剂 ( 阿 卡 波 糖 、miglitol) 通过 减少 肠 道 
对 碳水 化 合 物 的 吸收 ,降低 餐 后 血糖 。 使 用 此 类 
药物 的 主要 障碍 是 腹部 不 适 。 瑞 格 列 奈 和 那 格 列 
奈 (虽然 在 技术 上 属于 两 种 截然 不 同 的 药物 ， 但 统 
ERAR) 不 同 于 磺 脲 类 药物 ， 但 其 作用 是 通过 
磺 酰 脲 受 体 介 导 的 。 与 格 列 荣 妥 相 比 ， 使 用 该 药 后 
低 血 糖 的 风险 中 论 下 降 ， 降 餐 后 血糖 的 作用 更 佳 。 
Exenatide 是 胰岛 素 肽 -1 激动 剂 (GLP-1)， 主 要 
降低 餐 后 血糖 ， 使 体重 轻 度 下 降 ， 无 低 血糖 风险 。 
Sitaglipti 是 首 个 肽 酰 肽 酶 (opp) -IV 抑制 剂 ， 是 一 
种 口服 药物 ， 轻 度 增加 GLP-1 水 平 ， 降 低 血糖 而 不 
增加 体重 ， 无 低 血 糖 。Pramlintide 是 支 链 淀粉 物 ， 
已 获准 用 于 接受 胰岛 素 治疗 的 糖尿 病 患者 ， 可 以 减 
少 餐 后 血糖 和 减轻 体重 。 

通过 联合 使 用 增强 胰岛 素 敏 感性 ( DU 
AMEE — A) 和 增加 胰岛 素 水 平 的 药物 (RE 
Žž. repaylimidc, nateglinde, exenatld, sitagliptin 和 
胰岛 素 ) KAEKSI E RE (PI, 
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图 39-1 糖尿 病 前 期 和 和 糖尿病 患者 护理 的 计算 。 
IFG, ZIP. IGT, Miei TE. OGTT, HAAR coU, 
Adapted from Nathan DM, Buse JB, Davidson MB, et al: Management of hyperglycemia in type 2 diabetes mellitus: A 
consensus algorithm for the initiation and adjustment of therapy. Diabetes Care 29(8):1963-1972, 2006; and Nathan DM, 
Davidson MB, DeFronzo RA, et al: Impaired fasting glucose and impaired glucose tolerance. Diabetes Care 30(3):753-759, 
2007. 
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glitazoos , WIR, KARR) 和 降低 餐 后 血 精 ”能 联合 使 用 降低 体重 的 药物 (E, exanatid 
的 药物 (o- HAYA, repaglinid. nateglinide, ”pramlinted) 或 不 会 造成 低 血糖 的 药物 (二 甲 双 服 、 
速效 胰岛 素 、exentetide、situgliptin、pramlintide) glituion, a- HH tF MEIN | RJ, exanatid, pramlinted, 
大 多 数 患 者 可 达到 建议 的 血糖 水 平 。 现 在 甚至 有 可 ”situgliptin)。 对 于 1 型 糖尿 病 要 求 胰岛 素 的 生理 替 


图 39-2 ”放松 疗法 。 


改变 生活 方式 





EHNA. MERY 


F * 35 ó x | * v 
A WEE 5S PER t9 fr E i y 
物 2 i i LC E t 


39 * 糖尿 病 和 糖尿 病 前 期 : 诊断 与 治疗 295 


— — 
» Mtf A form E S . 


Bid RR PEAS E 





LITT 
a- f 58 (EE UNI 
ULLA Bg 


代 治 疗 ， 与 旧 的 制剂 相 比 ， 新 的 胰岛 素 类 似 物 更 接 
近 于 生理 作用 。 通 常 大 多 数 1 型 糖尿 病 患 者 每 日 带 
多 次 注射 长 效 胰岛 素 (glargin、detemir、NDH Api 
岛 素 ) ,以 控制 血糖 升 高 。 速 效 胰岛 素 类 似 物 (lispro, 
aspart, glulsim) 或 正规 胰岛 素 在 每 餐 时 按 摄取 碳水 
化 合 物 的 比例 给 予 ， 要 考虑 到 目前 血糖 水 平和 计划 
活动 量 。 使 用 速效 胰岛 素 或 连续 皮下 注射 (ORE) 


[EE Xu] 
CLP-1 受 体 激动 剂 


治疗 可 最 大 限度 地 减少 血糖 波动 。 强 化 治疗 方案 需 
要 患者 和 健康 服务 人 员 (糖尿 病 教 育 者 、 营 养 师 、 
医生 ) 共同 努力 有 效 执行 。 有 必要 反复 监测 (每 日 
3 ~ 8 次 或 更 多 次 ) 血糖 或 连续 血糖 监测 以 避免 低 
血 旭 并 根据 控制 情况 快速 调整 。Pramlintide 作为 速 
效 胰岛 素 类 似 物 可 用 于 帮助 降低 1 型 和 2 型 糙 尿 病 
患者 的 HbAlc、 和 餐 后 血糖 和 体重 。 
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R39.) 2 型 糖尿 病 抗 高 血糖 药物 及 其 特点 


糖化 血红 蛋白 ë SvE (ntis 


1.5-2.5 
1.5-2.5 
1.5 
0.5-1.4 
1-1.5 
0.5-0.8 
0.5-0.8 
0.5-1.0 
0.5-1.0 
0.6-0.8 


MRAR 

a- SHER RI 

Amylin 的 火 似 物 (PAR) 

n fe EN EA RI ERAB) 
DPP - IV 抑制 剂 
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分 严重 ， 需 要 别人 的 帮助 ， 甚 至 因 创伤 导致 死亡 。 
每 次 接 诊 时 医生 应 询问 患者 低 血糖 情况 ， 包 括 定 状 
和 血糖 水 平 。 早 期 识别 和 治疗 低 血糖 将 防止 其 出 现 
更 严重 的 症状 ， 可 以 使 低 血糖 所 致 的 认 知 功能 障碍 
延迟 数 年 出 现 。 偶 尔 的 血糖 低 于 70mg/dl， 不 必 过 
于 担心 ， 除 非 意 外 出 现 或 无 症状 。 预 先 调 整 药物 、 
饮食 、 运 动 治疗 是 如 免 低 血糖 的 关键 。 有 必要 通过 
家 庭 监 测 晨 间 1 一 4 点 间 的 血糖 以 第 查 夜间 低 血 
糖 。 通 过 升 高 血糖 可 使 许多 低 血 糖 性 认 知 障碍 得 以 
道 转 。 处 理 低 血 糖 应 当量 化 (158g 碳水 化 合 物 ， 如 
118ml fit ake A at ATK, 3 一 4 块 糖 )，10 一 
15 分 钟 后 再 次 检测 血糖 ， 如 需要 再 给 予 治疗 。 对 疑 
似 严 重 低 血糖 患者 在 等 待 接受 过 急救 训练 的 专业 人 
员 到 达 前 ， 可 由 其 他 人 员 现 场 注射 胰 高 血糖 素 。 有 
资质 的 糖尿 病 宣教 人 员 应 时 常 参加 糖尿 病 患 者 的 宜 
教 ， 特 别 是 有 关 低 血糖 和 其 他 并 发 症 的 教育 方面 。 

因为 超过 2/3 的 糖尿 病 患 者 死 于 心血 管 并 发 症 ， 
积极 控制 其 他 心血 管 病 危险 因素 应 与 控制 血糖 同等 
重要 。 目 前 建议 糖尿 病 忠 者 应 采取 下 列 措施 : 

e 服用 阿司匹林 8lmg/d (年 龄 > 40 岁 或 年 龄 

> 30 岁 有 其 他 的 心血 管 病 危险 因素 )。 

e 应 用 ACEI 或 ARB 类 降 压 药 ， 使 血压 降 至 

130/80mmHg 以 下 。 

e 使 用 适当 剂量 的 他 汀 类 药物 使 LDL 胆固醇 降 

低 30% ~ 40%, 使 LDL 降 至 100mg/dl 以 下 

(CVD 患者 < 70mg/dl). 
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e 使 三 酸 甘 油 < 150mg/dl, 

e 使 HDL 胆固醇 > 40mg/dl( 女性 > 50mg/dl). 

e 停止 吸烟 或 不 吸烟 。 

最 后 ， 尽 管 一 些 患 者 已 经 在 努力 进行 治疗 ， 仍 
难以 控制 高 血 精 和 其 他 心血 管 病危 险 因 素 。 在 这 些 
患者 中 ， 抑 郁 或 其 他 心理 疾病 、 睡 眠 呼吸 障碍 、 药 
物 滥用 、 身 体 或 情感 虐待 的 发 病 率 常 较 高 ， 应 当 进 
行 第 查 ， 如 发 现 应 予 治 疗 。 


进 免 治疗 错误 


鱼 尿 病 及 其 并 发 症 的 药物 治疗 , 涉及 许多 药物 ， 
而 且 由 社区 医生 、 咨 询 师 和 糖尿 病 宣教 工作 者 共同 
管理 。 还 有 更 为 复杂 的 情况 在 其 中 ， 药 房 的 经 理 常 
要 求 改动 药品 ， 却 没有 充分 告知 所 有 相关 人 员 。 趾 
玫 和 医务 人 员 一 定 要 对 列 出 的 地 新 的 非 处 方 和 处 方 
药物 持 谨慎 态度 。 当 决定 进行 口服 药物 治疗 时 ， 患 
者 应 制订 好 计划 。 患 者 度 按 医嘱 服药 ， 并 反复 监测 
血糖 ， 尤 其 是 1 型 糖尿 病 患 者 。 患 者 必须 了 解 ， 反 
复 严 重 的 低 血 糖 是 潜在 的 危及 生命 的 业 尿 病 并 发 症 ， 
必须 给 予 充分 的 关注 ， 并 由 医疗 人 员 立 妈 调 整治 疗 。 


目前 正在 研发 的 药物 种 类 繁多 ， 包 括 可 减轻 体 
重 的 药物 。 未 来 令 人 期 待 的 是 新 生 胰岛 的 培植 。 正 在 
研发 更 先进 的 血 宇 监 测 和 胰岛 素 注 射 装置 ， 包 括 将 这 
两 种 技术 相 结 合 的 设备 ， 即 通过 持续 监测 的 血糖 流 
度数 值 ， 并 形成 一 个 依据 该 检测 数值 来 释放 胰岛 素 或 


人 工 胰 岛 B 细胞 的 封闭 回路 。 一 些 进行 中 的 研究 在 
探索 更 为 严格 的 血糖 、 血 压 和 血脂 控制 目标 ， 并 确定 
其 风险 和 益处 。 研 究 的 重点 正 逐 渐 转移 到 糖尿 病 的 
预防 上 ， 并 在 验证 此 类 方式 对 改善 治疗 预后 的 效果 。 
有 必要 采取 针对 肥胖 和 糖尿 病 流行 的 公共 卫生 措施 ， 
以 避免 过 高 的 发 病 率 ， 以 及 在 治疗 营养 过 剩 和 活动 
量 低 所 带 来 的 内 分 说 系统 疾病 所 产生 的 费用 。 


(CRIA i$ MS 校 ) 
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引言 


目前 ， 与 糖尿 病 流 行 相关 的 是 死亡 率 和 致 残 风险 的 增加 。 根 据 死亡 分 类 报告 糖尿 病 是 位 居 第 六 的 死亡 
原因 ， 每 年 有 超过 20 万 的 患者 死 于 糖尿 病 。 该 病 的 负荷 风险 有 可 能 被 低估 ， 因 为 尽管 在 2/3 的 死 于 心血 管 
疾病 的 患者 中 糖尿 病 是 明确 的 死因 ， 但 只 有 1/3 的 将 糖尿 病 列 为 了 死因 。 在 临床 心血 管 疾病 患者 中 ，2/3 
的 患者 有 糖尿 病 或 处 于 糖尿 病 前 期 ， 而 又 有 2/3 的 患者 不 清楚 糖尿 病 或 糖尿 病 前 期 诊断 。 糖 尿 病 的 代谢 障 
碍 是 心血 管 疾病 的 确切 病因 ， 是 西方 国家 患者 的 主要 死因 。 微 血管 并 发 症 ， 即 眼病 、 肾 病 、 神 经 系统 疾 
病 是 糖尿 病 致 残 的 主要 原因 。 在 成 人 新 发 病例 中 ， 糖 尿 病 是 主要 病因 ， 每 年 因 糖尿 病 视网膜 病变 导致 2 万 
名 患者 失明 。 

糙 尿 病 是 终 未 期 肾病 的 重要 病因 ， 在 美国 新 发 终 末 期 肾病 中 ， 糖 尿 病 终 末 期 凤 病 占 50%。 每 年 约 有 4 万 
余人 开始 进行 终 末 期 肾病 的 治疗 ， 超 过 15 万 人 接受 透析 或 肾 移植 手术 治疗 。 

至 少 60% 的 糖尿 病 患 者 有 一 种 或 多 种 伴 有 多 种 症状 的 神经 病变 。 严 重 的 周围 神经 病变 是 糖尿 病 足 溃疡 
和 截肢 的 主要 原因 。 每 年 有 超过 8 万 糖尿 病 患 者 被 截肢 ， 占 美国 非 创 伤 截肢 的 60 扣 。 

糖尿 病 的 其 他 并 发 症 很 多 。 妊 娠 前 和 孕期 前 3 个 月 血糖 控制 不 良 者 的 新 生 儿 出 生 缺 陷 率 达 5% ~ 10%, 
自然 流产 率 在 15% ~ 20%。 孕 晚期 血糖 控制 不 良 与 母 曙 分 娩 期 的 严重 并 发 症 有 关 。 几 乎 1/3 的 糖尿 病 串 者 有 
严重 的 牙 周 疾病 ， 与 痉挛 和 运动 能 力 下降 有 关 的 骨骼 肌 病 变 比 普通 人 和 群 更 常见 。 糖 尿 病 还 与 多 种 危险 及 总 
症 总 死亡 率 增加 有 关 ， 尤 其 是 控制 不 良 人 群 。 由 于 该 人 群 的 高 凝 和 免疫 防御 功能 差 ， 使 其 从 流行 性 感冒 到 
外 科 疾 病 的 发 病 率 和 死亡 率 均 明显 升 高 。 

糖尿 病 的 花费 是 惊人 的 ， 在 2002 年 ， 与 糖尿 病 有 关 的 直接 医疗 费用 估计 为 920 亿 美元 。 另 外 ， 因 致 残 
失去 工作 ， 或 早死 而 损失 的 间接 费用 达 400 亿 美元 。1320 亿 的 费用 是 保守 的 估计 ， 因 为 未 被 诊断 患者 的 费 
A, 家庭 成 员 、 朋 友 提 供 帮 助 的 费用 ， 糖 尿 病 患 者 自 付 的 超出 一 般 公共 医疗 费用 部 分 的 费用 ， 如 牙科 和 眼 
科 费 用 等 未 被 计算 在 内 。 糖 尿 病 患者 的 总 健康 花费 超过 非 糖 尿 病 患者 的 2 倍 以 上 。 

另外 ， 在 美国 , 已 确诊 的 糖尿 病 患 者 每 小 时 都 将 发 生 以 下 情况 ， 

© 超过 1500 万 美元 的 健康 花费 。 

e 2 位 患者 失明 。 

e 5 位 患者 开始 透析 。 

e 6 位 患者 患 卒中 。 

e 9^r B 3 I PRR. 

e 10 位 忠 者 心脏 病 发 作 。 

e 26 名 患者 死亡 。 
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病因 和 发 病 机 制 


已 讨论 过 糖 依赖 并 发 症 的 发 病 机 制 ， 包 括 细 
胞 内 的 山梨 醇 积 聚 、 和 蛋白 激酶 C 过度 活跃 、 糖 基 
化 终 末 产物 的 生成 。 这 些 特殊 的 血糖 机 制 在 发 生 糖 
尿 病 并 发 症 中 的 重要 性 ， 仍 不 是 十 分 清楚 。 对 于 心 
血管 病 和 微血管 并 发 症 、 高 血糖 、 高 血压 、 高 雍 状 
态 、 脂 质 异常 、 吸 烟 的 作用 是 非常 明确 的 。 最 后 ， 
可 以 预期 的 是 ， 糖 尿 病 患 者 一 旦 出 现 了 一 种 并 发 
定 ， 就 非常 可 能 出 现 其 他 并 发 症 。 一 级 预防 ， 短 查 
早期 并 发 症 的 迹象 ， 强 化 二 级 预防 是 保证 良好 结局 
的 关键 。 


临床 表现 


对 于 微血管 病变 ， 常 见 的 表现 是 心绞痛 、 心 肌 
Bex. sep. MAM MAE RR (PH 40-1 及 图 
40-2)。 如 非 糖 尿 病 患者 一 样 ， 许 多 威胁 生命 的 血管 
疾病 是 无 症状 的 。 一 项 新 近 的 研究 证 明 ， 在 50 一 
75 岁 无 缺 血性 心脏 病史 、 心 电 图 正常 、 未 问 询 出 心 
绞 痛 症状 的 2 型 糖尿 病 患 者 中 ，22% 的 患者 可 以 通 
过 心电图 门 控 腺 苷 诱发 单 电 子 发 射 计算 机 成 像 发 现 
无 症状 心肌 缺 血 。 

糖尿 病 视网膜 病变 常 无 症状 ， 虽 然 在 晚期 ， 忠 
者 可 以 出 现 因 视网膜 剥离 所 致 的 视野 变化 ， 或 者 由 
于 眼 内 出 血 、 黄 斑 水 肿 所 致 失明 (图 40-1)。 

糖尿 病 肾病 也 常 无 症状 ， 直 至 晚期 患者 出 现 
疲乏 、 水 肿 、 液 体 负荷 过 重 的 症状 或 高 血压 危 象 等 
症状 。 

由 于 累及 外 周 运动 和 感觉 神经 、 颅 神经 和 自主 
神经 条 统 ， 糖 尿 病 的 神经 系统 病变 的 表现 多 种 多 样 。 
最 常见 的 是 外 周 神经 病变 ， 呈 麻木 或 刺 痛 的 感觉 ， 
也 可 有 烧灼 和 刺 痛感 (图 40-3 及 图 40-2)。 这 些 症 
状 常 出 现在 远 端 对 称 的 部 位 ， 伴 运动 神经 功能 障碍 。 
单一 神经 病变 可 发 生 在 运动 神经 、 感 觉 神经 或 者 颅 
神经 ， 可 以 表现 为 单一 神经 功能 障碍 。 神 经 病变 ， 
如 腕 管 综 合 征 相当 常见 。 自 主神 经 功能 障碍 可 以 导 
致 失 能 综合 征 ， 包 括 夜间 视力 减退 、 进 餐 时 面部 多 
F. KARK, EaR, M., WE, tE 
WE., EFH, BM. ESHER ER (图 
40-2), 
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鉴别 诊断 


虽然 肢 端 肥 大 症 可 表现 出 相同 的 视网膜 病变 ， 
但 糖尿 病 视网膜 病变 是 糖尿 病 的 特殊 表现 。 

糖尿 病 肾 病 以 蛋白 排泄 增加 为 特征 ， 最 初 仅 通 
过 非常 敏感 的 检查 方法 发 现 微量 的 白 蛋 白 尿 ， 继 而 
发 展 成 肾病 综合 征 。 在 有 蛋白 尿 和 视网膜 病变 的 患 
者 中 ， 糖 尿 病痛 病 最 为 常见 。 在 无 视网膜 病变 和 大 
量 蛋 白 尿 ， 肾 功能 不 全 常 继 发 于 其 他 肾脏 疾病 ， 万 
其 是 高 血压 病 引起 的 肾病 。 外 周 和 自 主神 经 病变 需 
要 与 众多 疾病 进行 鉴别 ， 首 先 要 通过 详细 询问 病史 、 
体格 检查 ， 有 选择 地 进行 实验 室 检查 以 除外 可 道 的 
病因 。 如 维生素 Bu 缺乏 、 三 期 梅毒 、 甲 状 腺 功能 
减退 、 重 金属 中 毒 、 单 克隆 免疫 球 蛋 白 缺乏 等 。 如 
查 体 发 现 不 对 称 的 疼痛 、 相 关 的 背部 疼痛 或 其 他 神 
经 系统 体征 ， 应 该 考虑 中 枢 和 痊 神 经 病变 。 糖 尿 病 
神经 病变 的 疼痛 特征 是 在 休息 时 加 重 。 一 定 要 考虑 
严重 的 外 周 血管 病变 ， 因 为 这 种 病变 很 常见 ， 而 且 
与 神经 病变 一 样 ， 常 在 仰 由 位 时 症状 加 重 。 


诊断 方法 


处 理 糖尿 病 并 发 症 的 关键 是 第 查 和 早期 发 现 。 
对 于 心血 管 病 ， 相 关 建 议 包 括 : 

每 次 就 诊 时 应 测量 血压 ， 如 果 收 缩 压 
= 130mmHg 或 舒张 压 = 80mmHg， 应 隔日 重新 浏 
量 。 每 年 应 检查 各 项 空腹 血脂 。 如 果 患 者 不 能 空腹 
T2389 , eT HAE SS AE AE B ERE RS SE HENA (non-HDL.) 
替代 低 密度 脂 蛋 白 胆固醇 (LDH)， 但 可 能 漏 掉 严 
重 的 HDL 1 — ftr RAL. an M feas as Nd rl 
脂 正常 ， 可 以 每 2 年 检测 1 次 。 

每 次 接 诊 时 应 询问 患者 吸烟 情况 ， 对 于 心电图 
异常 、 有 典型 和 不 典型 心脏 症状 、 已 知 的 血管 疾病 
患者 ，35 岁 以 上 入 坐 的 生活 方式 或 准备 开始 剧烈 的 
锻炼 计划 时 应 考虑 行 诊断 性 负荷 影像 学 检查 。 人 常规 
负荷 试验 可 发 现 许多 心血 管 病 患 者 ， 但 仍 不 清楚 侵 
人 性 治疗 是 否 可 改善 糖尿 病 并 无 症状 心血 管 病 患者 
的 结局 。 

为 了 早期 发 现 其 他 并 发 症 ， 推 荐 于 2 型 糖尿 病 
确诊 年 度 ，1 型 糖尿 病 确诊 3 一 5 年 内 开始 。 

e 由 眼科 医生 扩 了 暗 进 行 全 面 的 眼科 检查 。 

e 尿检 测 微量 白 蛋白 的 / 肌 醋 比例 。 

© RAR A AERA 30ug/mg 有 册 栈 提示 糖尿 
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图 40-1 小 血管 及 大 血管 并 发 症 。 


ER ED POLE RR SE 脑 血管 疾病 
音 灰 病 视 网 膜 病 变 很 容易 在 虐 科 检查 中 被 发 现 ， 并 成 为 使 美国 成 血管 并 发 症 的 高 发 病 率 在 帆 尿 疾患 者 不仅 关 系 到 血 情 水 平 升 高 
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病 肾 病 ， 半 年 之 内 应 进行 2 ~ 3 次 尿检 以 生理 学 检测 ， 通过 全 面 分 析 得 查 自 主神 经 
确诊 白 蛋白 尿 ， 检 查 血 肌 栈 以 估 测 肾 小 球 病变 ; 通过 视 诊 、 触 诊 发 现 生 物力 学 改变 、 
滤 过 率 ， 可 用 简单 的 临床 检查 方法 ， 簿 查 压力 增加 、 外 周 血 管 病变 或 严重 的 甲 床 病 
远 端 对 称 性 多 神经 病变 ， 如 用 128Hz 音义 变 以 确定 是 病 的 高 危 情 况 ， 每 半年 由 口腔 
进行 震动 觉 检 查 ， 应 用 10-g 纤维 丝 在 双 侧 科 医 生 进 行 口 腔 检查 ， 清 洁 牙 齿 。 


路 趾 足 底 侧 进 行 压力 觉 检测。 很 少 需要 电 
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图 40-2 周围 性 血管 疾病 。 
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处 理 和 治疗 常用 血管 紧张 素 抑制 剂 (ACEI) 或 血管 紧张 
x I SAKA (ARB), 
Rand e 服用 合适 剂量 的 他 汀 类 药物 使 LDL BL 
因为 超过 2/3 的 糖尿 病 患者 死 于 心血 管 病 ， 积 低 30% — 40% ak < 100mg/dl (心血 管 病 素 
极 处 理 其 他 心血 管 病 危险 因素 至 少 与 控制 血糖 同 < 70mg/dl). 
等 重要 。 目 前 建议 大 多 数 糖尿 病 趾 者 采取 下 列 措 e 使 三 酰 甘油 降 至 150mg/dl 以 下 。 
施 : e 使 HDL > 40mg/dl (女性 > 50mg/dl)。 
e 服用 阿司匹林 81mg/d (40 岁 以 上 或 30 岁 以 e 停止 吸烟 或 不 吸烟 。 
上 伴 有 其 他 心血 管 病危 险 因素 者 ) 。 除了 已 在 第 39 章 讨论 的 血 鳍 处 理 及 前 述 的 控 


© 服用 降 压 药物 使 血压 降 至 130/80mmHg 以 下 ， ” 制 心血 管 病 危险 因素 外 ， 还 有 一 些 已 证 实 可 以 减少 
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图 40-3 ”神经 病变 和 真菌 感染 。 
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神经 病变 中 ， 和 良好 的 足 部 保健 和 抗 真 菌 治 疗 是 重要 的 预防 措施 
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发 生 临 床 微血管 病 发 症 危 险 的 措施 ， 减 缓 进展 至 糖 有 处 理 糖尿 病 肾 病 经 验 的 医生 就 诊 。 
TRIG PER 为 最 大 限度 减少 失明 和 危险， 将 所 有 黄斑 水 肿 ， 
e 可 考虑 血压 目标 值 < 130/80mmHg。 增生 性 视网膜 病变 的 患者 转 至 有 处 理 糖 尿 病 视网膜 
e 服用 ACEI 或 ARB 类 降 压 药 。 经 验 的 眼科 专家 就 诊 。 
e 将 饮食 中 的 蛋白 质 减 至 0.8 一 L0g/ (kg . d), 为 了 最 大 限度 减少 严重 远 端 对 称 性 多 神经 病变 


e GFR < 60ml/ (min-1.73m’) 时 将 患者 转 至 ”或 其 他 高 危 足 病 患 者 截肢 的 危险 ， 应 向 患者 行 全 面 


足 部 自我 保健 的 宣教 ， 包 括 每 日 视 诊 ， 护 理 指甲 、 
皮肤 ， 穿 合适 的 鞋 袜 。 也 可 考虑 推荐 到 专业 的 足 部 
治疗 中 心 进行 定期 的 预防 和 检查 。 

最 近 美 国 食品 和 药品 监督 管理 局 已 经 批准 
duloxetine 和 pregabalin 治疗 痒 性 对 称 性 末梢 神经 病 
变 。 有 许多 药物 对 末梢 多 神经 病变 和 自主 神经 病变 
有 一 定 的 治疗 作用 ， 这 些 药 物 可 以 改善 症状 但 是 不 
能 从 根本 上 解决 病变 的 自然 病程 。 如 果 连 渐 增加 至 
一 定 剂量 后 并 未 缓解 症状 ， 医 生 应 停止 这 些 药物 治 
疗 。 

过 免 治疗 错误 

最 常见 的 要 尿 病 并 发 症 的 处 理 错误 是 由 于 玻 忽 
没有 及 时 诊断 ， 或 确诊 后 未 遵从 指南 治疗 。 保 健 团 
BA 【包括 患者 和 医务 人 员 ) 应 列 出 清单 ， 以 确保 列 
出 的 得 查 项 目 至 少 每 年 检查 一 次 ， 建 议 连 续 进 行 预 
防 性 治疗 。 团 队 内 无 偏见 的 团结 一 致 是 保证 医 患 遵 
从 指南 的 最 佳 保 证 。 在 糖尿 病 治疗 中 ， 治 疗 失 效 主 
要 源 于 团队 的 失败 并 非 治 疗 失败 。 


有 许多 针对 糖 介 导 的 发 生 糖 尿 病 并 发 症 的 治疗 
方法 ,虽然 有 一 些 希 望 ,但 至 今 结果 仍 不 尽 如 人 意 。 
通过 控制 血糖 减少 心血 管 病 危险 因素 ， 筛 查 早期 并 
发 症 患 者 并 将 其 转 至 专科 治疗 ， 可 以 预防 大 多 数 并 
发 症 。 以 前 ,健康 团 队 基本 上 没有 达到 建议 的 指标 ， 
未 完成 建议 的 得 查实 验 。 最 近 患 者 和 医生 的 意识 发 
生 了 一 些 转 变 ， 与 健康 费用 变化 相对 应 ， 和 希望 在 未 
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来 10 年 内 ， 糖 尿 病 的 发 病 会 大 幅度 下 降 。 
(RAA F HHH 校 ) 
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甲状 腺 功能 减退 症 


引言 


甲状 腺 功能 减退 症 是 一 种 常见 的 疾病 ， 当 甲状 腺 不 能 分 泌 足 够 的 甲状 腺 激素 来 满足 人 体 需要 时 即 发 生 
甲状 腺 功能 减退 。 可 以 发 生 在 任何 年 龄 ， 女 性 居多 ， 在 一 些 年 龄 组 发 病 率 为 2% ( 相应 男性 组 为 0.1% ) 。 先 
天 性 甲状 腺 功能 减退 是 新 生 儿 中 最 常见 的 内 分 泌 异 常 ( 约 为 1/5000 ) 。 


病因 和 发 病 机 制 


促 甲 状 腺 激素 (thyroid-stimulating hormone, 
TSH) 蚌 由 脑 垂体 促 甲状 腺 素 细胞 产生 的 糖 蛋 白 ， 
它 刺 激 甲状 逐 合 成 和 分 这 甲状 腺 激素 。TSH 与 位 于 
甲状 腺 滤 泡 细胞 的 血浆 侧 细胞 膜 上 的 受 体 结合 并 激 
活 腺 车 酸 环 化 酶 。TSH 刺激 甲状 腺 现代 谢 的 每 一 步 
又 ,促进 甲状 腺 生长 。T3、T4 BUE TSH HERE, 
形成 了 一 种 级 感 的 负 反馈 环 ， 以 保持 游离 甲状 腺 激 
素 浓 度 的 稳定 。 促 甲状 腺 激素 释放 激素 (thyrotropin- 
releasing hormone, TRH) 是 下 丘脑 合成 的 三 肽 刺激 
TSH 释放 。TRH 似乎 通过 负 反 馈 环 确定 其 水 平 ， 以 
维持 甲状 腺 激素 的 水 平 。 TRH-TSH- FRAR AL 
可 以 导致 甲状 腺 功能 减退 病 。 

原 发 性 甲状 腺 功能 减退 症 (CHER) 是 甲状 腺 
衰竭 的 最 常见 病因 ， 导 致 血清 甲状 腺 素 水 平 低 下 伴 
TSH 水 平 增加 。 

甲状 腺 组 织 功 能 丧失 和 甲状 腺 激素 合成 受阻 是 
原 发 性 甲状 腺 功能 减退 症 的 主要 原因 (图 41-1 ; € 
图 41-1), 

甲状 腺 组 织 功 能 交 失常 源 于 自身 免疫 性 甲状 
腺 功能 不 全 (如 桥 本 或 慢性 淋巴 细胞 性 甲状 腺 炎 见 
图 41-1)， 有 时 与 多 腺 体 自身 免疫 综合 征 和 甲状 腺 
功能 不 全 家 族 鸣 有关。 虽然 有 时 抗体 浓度 低 ， 特 别 
是 在 老年 人 ， 但 常见 高 浓度 的 抗 甲状 腺 抗体 〈 抗 甲 
状 腺 过 氧化 物 酯 抗体 和 抗 甲状 腺 球 蛋白 抗体 ) 细胞 
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介 导 的 (T 淋巴 细胞 ) 甲状 腺 破坏 在 甲状 腺 损伤 中 
所 起 的 作用 较 甲 状 腺 抗体 所 起 的 作用 更 大 。 病 理 研 
究 显示 淋巴 细胞 浸润 和 纤维 化 伴 滤 泡 细胞 破坏 导致 
了 甲状 腺 腺 体 著 冲 或 变 成 硬 的 非 结 节 性 弥散 性 甲状 
腺 肿 。 逐 渐 的 T3, TA 合成 受 损 ，TSH 代 偿 性 升 高 ， 
进入 亚 临 床 期 ， 即 明显 的 甲状 及 功 能 减退 发 作 前 的 
阶段 。 通 常 ， 甲 状 腺 功能 减退 是 持续 的 ， 但 同样 可 
出 现 短暂 的 甲 减 和 甲亢 。 寂 静 性 (无 症状 性 ) 甲状 
腺 炎 是 甲 减 和 和 甲亢， 或 产后 一 过 性 甲亢 、 甲 减 (发 
病 率 约 5%) 的 原因 。 手 术 或 放射 性 碘 治疗 可 以 破 
坏 有 功能 的 甲状 腺 组 织 ， 造 成 永久 性 甲 减 。 先 天 的 
甲状 腺 不 发 育 和 发 育 不 全 也 可 以 造成 甲 减 。 

甲状 腺 激素 合成 受阻 常见 于 药物 诱导 。 碘 和 锂 
抑制 甲状 腺 激素 分 小 ， 特 别 对 轻 度 自身 免疫 甲状 逐 
炎 患 者 ， 地 方 性 碘 缺 乏 可 以 导致 甲状 腺 肿 、 呆 小 病 
和 甲 减 。 采 用 硫 脲 喀 院 类 药物 过 度 治 疗 甲 亢 也 可 造 
成 甲 减 。 肤 奉 酮 是 一 种 含 矶 的 治疗 心律 失常 的 药物 ， 
可 以 阻碍 甲状 腺 激素 的 合成 。 个 有 先天 的 TA 生物 
合成 障碍 、 母 亲 服 用 抗 甲状 腺 药物 或 碘 治 疗 可 导致 
先天 的 甲 减 和 甲状 腺 肿 。 

继 发 性 的 甲 减 ( 低 TSH 或 不 适当 的 正常 TSH 
水 平 伴 低 水 平 的 甲状 腺 激素 ) 常 由 创伤 .肿瘤 、 手 术 、 
放疗 所 致 的 丘脑 或 垂体 功能 不 全 所 致 (图 41-1)。 
当 腺 垂体 促 甲 状 腺 素 细 胞 不 能 分 泌 足 量 的 TSH 调节 
甲状 腺 素 的 合成 时 即 出 现 TSH 缺乏 。 丘 脑病 变 可 以 
导致 TRH 缺乏 。 


图 41-1 成 人 黏 波 水 肿 临 床 表现 及 病因 。 
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有 一 些 罕见 的 家 族 综合 征 ， 尽 管 T3、T4 水 平 
升 高 ， 有 时 TSH 水 平 升 高 ， 但 临床 上 仍 发 生 甲 减 。 
对 甲状 腺 素 的 抵抗 可 能 源 于 与 T3 结合 的 某 些 甲状 
腺 素 受 体 的 突变 ， 其 余 的 受 体 不 能 激活 靶 DNA FF 
列 或 垂体 对 甲状 腺 素 的 负 反 馈 抑制 产生 抵抗 。 


临床 表现 


甲 减 的 临床 症状 广泛 ， 从 很 少 或 无 表现 的 亚 临 
床 状态 到 黏液 水 肿 均 有 发 生 (图 41-2)。 症 状 出 现 隐 
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促 甲 状 腺 特 发 性 激 索 缺乏 


匿 ， 经 常 被 忽略 ， 特 别 是 老年 人 。 不 耐寒 冷 是 最 特 
异 的 症状 ， 深 妥 反 射 减退 是 最 特异 的 指 征 。 一 些 临 
床 表现 可 由 甲状腺 素 缺 乏 来 解释 。 代 谢 率 下 降 导 致 
不 而 寒冷 和 体重 增加 。 葡 萄 糖 腕 聚 糖 代谢 障碍 导致 
其 在 皮下 组 织 聚 积 引 起 非 指 凹 性 水 肿 (黏液 性 水 肿 ) 
(图 41-3)。 桥 本 甲状 腺 炎 和 碘 不 足 可 出 现 甲状 腺 肿 ， 
而 在 手术 后 ， 先 天 性 甲状 腺 不 发 育 或 发 育 不 良 的 患 
者 ， 甲 状 腺 的 形态 可 正常 、 变 小 或 缺 如 。 一 些 病例 
垂体 可 轻 度 增 大 。 实 验 室 异 常 包 括 高 三 酰 甘 油 血 症 、 
对 甲状 腺 素 替 代 治 疗 反应 良好 (HE 41-1)。 
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图 41-2 ”甲状 腺 功能 减退 。 
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鉴别 诊断 


通过 甲状 腺 功能 检查 可 准确 及 时 做 出 甲 减 诊 
汤 。 然 而 ,在 一 些 重症 但 甲状 腺 功能 正常 的 患者 中 ， 
这 些 检查 可 能 异常 ( 非 甲状 腺 疾病 或 甲状 腺 正常 病 
态 综合 征 )。 这 种 变化 不 能 提示 甲状 腺 功能 异常 ， 
因为 这 些 患者 的 TSH 水 平 正 常 ， 而 且 在 原 发 病变 消 
除 后 甲状 腺 功能 常 恢复 正常 。 甲 状 腺 正常 病态 综合 
征 的 生物 学 重要 性 仍 不 清楚 ， 可 能 是 对 应 急 的 适应 
性 反应 。 这 些 综 合 征 的 存在 强调 了 在 诊断 性 检查 前 ， 
临床 判断 的 重要 性 。 在 非 甲状 腺 疾病 患者 中 有 三 种 
主要 异常 形式 : 
(1) 低 T3 综合 征 伴 T4 向 T3 转化 障碍 ， 见 于 
大 多 数 急 慢性 疾病 、 创 伤 、 饥 饿 。F3 水 平 
下 降 , 仅 T3 水 平 增加 ,T4 和 TSH 水 乎 正常 。 
虽然 此 综合 征 常 见 , 但 很 少 对 此 做 出 诊断 ， 
因为 不 常规 测量 T3 水 平 。 
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(2) 低 Ta 综合 征 ， 也 常见 于 严重 疾病 者 ， 常 
由 血 桨 结合 蛋白 水 平 极 低 所 致 。 同 样 T4 
指数 常 下 降 ， 但 用 平衡 透析 法 测量 的 游离 
TA 正常 。 大 多 数 患 者 TSH 正常 ，TSH il 
常 是 除外 甲 减 的 最 有 力 证 据 。 

(3) 偶 见 高 T4 综合 征 ， 可 能 是 血浆 结合 蛋白 
增加 所 致 。 常 为 一 过 性 ，TSH 水 平 正 常 提 
ARX EB IS JC W, 


诊断 方法 


TSH 水 平 升 高 可 确定 原 发 性 甲 减 的 诊断 。T4 
水 平 将 下 降 ， 可 直接 测 最 游离 T4， 或 通过 甲状 腺 素 
指数 (FTI 估 测 T4 水 平 。 血 浆 游 离 T4 下 降 CF 
衡 透 析 法 )。 即 使 在 结合 蛋白 变化 或 严重 疾病 时 也 
可 确认 T4 缺乏 ， 因 而 常 测量 血浆 游离 T4 而 非 FTI, 
然而 ， 如 果 测 量 FTI， 有 益 于 解释 下 列 二 种 情况 : 


图 41-3 ”成 人 黏液 水 肿 的 临床 表现 及 病因 。 







框 41-1 甲状 腺 功能 减退 症 的 主要 临床 结果 | 
"EH. E. ROMER, BI, (BO. RN 
e HI USC SIR FAR, UE IRAE (BRUKA). 
脱发 、 出 证 减少 

“心血 管 : 减低 心肌 收缩 性 和 心率 、 支 气管 扩张 、 心 包 和 
胸腔 积 液 、 增 加 外 周 血管 明 力 

。 由 肠 道 ， 食 欲 减低 、 便 秘 、 体 重 增加 

“肌肉 骨骼 MN, TN 

“血液 学 :贫血 (大 多 数 儿童 ) 

“神经 系统 ,延缓 深 妥 反射 松弛 状态 、 身体 和 心里 活动 减 慢 、 
记忆 减退 、 多 裕 、 罕 见 痴 杂 和 焦虑 

。 甲状 腺 :可 能 比较 大 、* 正 常 ”或 缺 和 

。 实 验 室 指标 提示 ， 异 常 高 胆固醇 血 症 、 增 加 肌 酸 流 酝 、 
低 钠 血 症 、 高 这 乳 素 血 症 、 心 电 图 改变 (PR 间 期 延长 ， 
低 电压 )、 正 色素 性 贫血 、 有 或 无 轻 度 增加 红细胞 平均 
体积 

。 新 生 儿 和 儿童 甲状 腺 功能 减退 症 ; 生 长 迟缓 和 发 展 . MA, 
长 期 新 生 儿 黄 癌 、 由 出 的 舌头 、 拒 食 、 骨 龄 延迟 
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PKR EAE : 
E, ERR R, IR 
REH. de. KNIE 
it. CRM 


T-iwif, min, 
Hk PR. TUM 
皮肤 角质 化 


e 如 果 总 TA MUbP, T3 摄取 增加 ， 患 者 血浆 结 

合 蛋 白 减少 ， 不 诊断 为 甲 减 。 通 常 FTI 正常 ， 

TSH 正常 可 确定 患者 甲状 腺 功能 正常 。 

e 如 果 总 T4 和 FTI 减 少 ， 但 TSH 未 升 高 ， 患 

者 可 能 为 继 发 性 甲 减 ， 应 查找 其 他 竺 体 激 素 

分 说 不 足 的 证 据 ， 大 多 数 情 况 下 ， 此 种 组 合 

的 实验 发 现 是 由 血 兹 结合 激素 异常 或 非 甲状 

腺 疾病 对 甲状 腺 检查 项 目的 影响 所 致 。 

无 需 对 甲 减 的 确切 病因 做 出 诊断 。 因 为 大 多 
数 病例 不 是 医 源 性 就 是 自身 免疫 性 甲状 腺 炎 所 致 。 
很 少 需要 检测 甲状 腺 自身 抗体 、 甲 状 腺 扫描 、 碘 摄 
取 ， 因 为 这 些 检查 并 不 改变 甲 减 的 处 理 方式 。 如 果 
怀疑 继 发 性 甲 减 重要 的 是 评估 其 他 垂体 激素 的 功能 
PORTE poro pe B RECA, MTT TRH 刺激 
实验 。 
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处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


L-T4 是 可 供 选 择 的 药物 。 它 已 取代 将 干燥 法 提 
取 的 甲状 腺 素 ， 后 者 的 效 价 和 纯度 变异 很 大 。L-T4 
脱 碘 在 外 周转 变 为 T3， 使 血浆 中 的 T3、T4 浓度 
正常 。 以 100 一 125mg/d 的 平均 替代 剂量 开始 治疗 
[ 约 1.6mg/ (kg' d)) 并 根据 年 龄 进行 调整 。 对 于 
老年 人 和 患 心脏 疾病 的 患者 应 以 小 剂量 开始 (25 一 
50mg/d)， 了 逐渐 增 量 ， 以 避免 因 增 加 代谢 率 和 心 输 
出 量 而 诱发 心肌 缺 血 和 心力 衰竭 。 新 生 儿 立即 以 全 
量 开始 治疗 (25 一 50mg/d) 。 

T4 的 半衰期 为 7 天 ， 大 多 数 症 状 在 开始 治疗 
的 数 天 至 数 周 内 逐渐 缓解 。 

因为 半 豪 期 短 ， 费 用 上 略 高 ， 很 少 用 T3 进行 替 
代 治 疗 。 同 样 ，T3、T4 的 复合 制剂 并 无 药理 学 的 
优势 ， 因 为 一 旦 被 吸收 ，T4 在 外 周 组 织 自然 进行 脱 
p. SPRUE, HARE, Wi, UO 
障碍 者 补充 T3 的 作用 仍 不 清楚 。 一 项 最 近 的 系统 
性 分 析 没 有 发 现 支持 其 使 用 的 证 据 。 

静脉 注射 L-T4 适用 于 黏液 水 肿 锚 迷 (图 41-3) 
或 严重 的 威胁 生命 的 甲 碱 患者 ， 这 种 情况 很 少 且 主 
要 发 生 于 患 其 他 疾病 后 。 对 疑似 病例 也 给 予 糖 皮质 
激素 ， 因 为 肾上腺 功能 不 全 常 与 严重 的 甲 减 并 存 。 

在 孕期 ， 母 体 对 甲状 腺 激素 的 需求 增加 25 免 ， 
并 且 总 T4 增加 伴 有 甲状 腺 结合 球 蛋 白水 平 升 高 ORE 
激素 增加 的 结果 )。 胎 盘 限 制 甲状 腺 激素 的 通过 ， 
TSH 无 法 通过 胎盘 。 然 而 再 和 母体 抗体 可 以 通过 胎 
盘 。 新 近 研 究 提 示 在 孕期 保持 正常 的 后 代 是 非常 重 
要 的 。 一 定量 的 抗 甲状 腺 药物 可 通过 胎盘 ， 但 常 不 
会 导致 胎儿 甲 减 或 甲状 腺 肿 ， 除 非 给予 较 大 剂量 。 

亚 临 床 甲 减 较 常 见 (TSH 升 高 ，T4 正常 )， 女 
性 发 病 率 约 7.5%， 男 性 平均 为 3 多 。 是 否 治 疗 目 前 
尚 有 争论 ， 因 为 缺乏 相关 临床 结局 的 资料 。 最 近 美 
国 预 防 组 织 (US. Preventive Services Task Force) ff 
究 表明 ， 治 疗 是 否 可 以 改善 生存 质量 尚 不 能 确定 。 
Surks 等 通过 科学 分 析 得 出 结论 : 无 证 据 支 持 对 
TSH 水 平 在 4.5 一 10.0mIU/L 者 进行 常规 治疗 。 对 
于 患者 个 体 来 说 ， 给 予 低 剂量 的 甲状 腺 激素 ， 可 使 
甲状 腺 功能 正常 ， 症 状 改善 。 


避免 治疗 错误 
应 调整 L-T4 的 维持 基 以 使 原 发 性 甲 减 患者 的 


TSH 水 平 正常 。 因 为 T4 半衰期 长 ， 使 持续 升 高 的 
TSH 水 平 降低 的 作用 延迟 ， 剂 量 调整 时 间 不 能 少 于 
5 ~ 6 周 。 避 免 过 度 治疗 是 非常 重要 的 ， 因 为 过 度 
治疗 可 使 骨 质 丢失 加 速 ， 心 律 失常 增加 。 

对 于 继 发 甲 减 的 患者 ，TSH 不 可 能 正常 ， 不 能 
根据 TSH 水 平 调整 T4 的 剂量 。 应 使 T4 或 FT4 水 
平 维持 在 正常 范围 。 如 果 存 在 肾上腺 功能 不 全 ， 应 
在 甲状 腺 激素 替代 治疗 前 给 予 糖 皮质 激素 以 避免 出 
现 肾上腺 危 象 。 


”有 关 亚 临床 甲 减 患者 长 期 结局 和 正确 治疗 的 研 
究 正在 进行 。 考 虑 到 母亲 未 经 治疗 的 儿童 认 知 能 力 
丧失 的 最 新 证 据 ， 产 前 第 查 甲 减 将 受到 更 多 的 重视 。 


(RIA 译 WEH R) 
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甲状 腺 功能 亢进 ( 简称 甲亢 ) 是 指 外 周 组 织 对 过 量 甲 状 腺 和 甲状 腺 素 FT4、FT3 反应 而 出 现 的 一 系列 
临床 表现 。 甲 亢 是 由 于 甲状 腺 合成 分 泌 甲 状 腺 素 持续 增 加 所 致 。 据 估计 女性 发 病 率 为 2%， 男 性 为 0.2%。 


甲亢 患者 中 60 岁 以 上 老年 人 占 15%。 


在 西方 国家 ， 甲 亢 的 最 主要 病因 是 Graves 病 ， 并 发 自主 高 功能 腺 况 ( 亦 叫 毒性 热 结 节 )、 多 高 功能 
结 节 ( 也 称 毒 性 多 结 节 甲 状 腺 肿 ) 和 甲状 腺 炎 。 每 种 疾病 的 发 病 机 制 不 同 ( 表 42-1 )， 初 始 治疗 相似 ， 均 
为 阻 断 大 量 甲 状 腺 对 外 周 的 作用 并 减少 业已 存在 的 甲状 腺 素 过 量 合成 。 


病因 和 发 病 机 制 


Graves 病 是 40 岁 以 下 甲亢 患者 的 最 主要 原因 
(图 42-1)， 其 发 病 机 制 是 由 于 TSH 受 体 抗体 作为 
TSH 的 激动 剂 持续 刺激 甲状 腺 激素 所 致 ， 是 一 种 典 
型 的 受 体 抗体 疾病 。 初 始 异 常 是 甲状 腺 内 淋巴 细胞 
浸润 (图 42-2; 彩 图 42-2). 同 其 他 自体 免疫 疾 渍 一 样 ， 
女性 较 男性 发 病 率 高 。 高 功能 腺 瘤 少见 ， 其 功能 独 
立 于 季 体 甲状 腺 负 反 馈 调节 。 甲 状 腺 炎 以 炎症 伴 甲 
状 腺 组 织 破坏 导致 T4、T3 释放 而 无 T4、T3 合成 增 
加 为 特点 。 常 伴随 一 过 性 甲 减 ， 但 很 少 引起 永久 性 
甲 减 。 其 他 少见 的 甲亢 原因 包括 中 分 泌 TSH 的 垂体 
i, DRERI, QB (Jod-Basedow); 
二 人 绒毛 膜 促 性 腺 激素 引起 ， 句 转移 性 滤 泡 样 甲 状 
腺 癌 ，@@ 无 意 报 人 甲状 腺 素 所 致 的 人 为 甲亢 。 


临床 表现 


甲亢 的 常见 症状 包括 焦虑 、 情 绪 激 动 、 易 疲劳 、 
怕 热 、 体 重 变化 〈 常 为 减轻 )、 食 欲 改变 (党 为 增 
加 )、 肌 病症 状 、 大 便 次 数 增多 、 月 经 紊乱 (WA 
月 经 稀 发 )、 多 计 、 中 枢 神 经 系统 功能 紊乱 。 常 见 
的 体征 包括 亢奋 ， 心 动 过 速 或 心房 额 动 ， 收 缩 期 高 


血压 ， 皮 肤 温暖 潮 温 、 变 薄 ， 凝 视 眼 瞪 、 回 缩 、 震 
额 ， 反 射 增 加 、 肌 无 力 加 心性 是 老年 患者 的 突出 症 
状 ， 提示 有 心力 衰竭 。 通 常 老年 患者 的 甲亢 特征 不 
明显 ,常见 有 心脏 病变 或 痴呆 的 表现 。 


Grvaes 病 


Graves 病 有 三 种 表现 : 

{1) 甲亢 和 申 状 腺 肿 。 

(2) 10% 一 25% 患者 有 了 眼病 的 临床 证 据 ， 在 
FTE MAA Pe &. 

(3) BERRI PRES REKI H, SIR TUS, 
皮肤 增 厚 。4% 有 临床 眼病 证 据 的 患者 合并 皮肤 病 
变 。 

甲亢 通常 是 隐匿 发 病 ， 一 些 患 者 发 现 逐 渐 出 现 
甲状 腺 肿 及 相关 症状 ,包括 难以 系 领 接 、 颈 部 发 胀 、 
阻塞 感 。 有 超过 一 半 的 患者 有 眼病 的 症状 【眼睛 异 
位 感 、 流 泪 、 眼 后 压迫 感 、 戎 光 、 凝 视 、 复 视 ) {图 
42-3)。 甲 状 腺 旦 弥漫 性 肿 大 ， 有 时 变 硬 ， 有 了 时 可 阅 
及 杂音 。 虽 然 放 射 性 碘 成 像 非 必 须 检查 ， 但 可 发 现 
S PEE ALE Im, 


毒性 多 结 节 甲 状 腺 驯 
在 年 龄 较 大 的 患者 中 ， 甲 状 腺 结 节 是 甲亢 最 为 
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R421 与 甲亢 相关 的 疾病 


放射 瑛 摄取 增加 
Graves 病 TSH 受 体 抗体 
毒性 多 结 节 甲状 腺 肿 多 自主 功能 病灶 
单个 自主 功能 病灶 
促 甲 状 本 素 腺 闹 或 促 甲状 腺 对 甲状 腺 素 抵 护 
绒毛 膜 促 性 腺 激素 
绒毛 膜 促 性 株 激 素 


寂静 型 和 焉 急性 甲状 腺 炎 FF BEATE ARR S 


药物 引发 的 甲状 腺 炎 (RRA, FRE -a) FFAS RR S i 

放射 性 甲状 株 炎 TPR PAR RIS 

"RR EE EE, Tr OS FARE 

医 源 性 甲亢 通过 药物 或 食物 中 摄取 的 甲状 穆 素 
卵巢 甲状 腺 和 肿 Bp Qt Hz PERPAR p ng go m 

碘 、 仿 碘 药 物 、 放 射 对 比 剂 碘 加 四 状 腺 自主 功能 

TSH, PRERANE. 





图 42-1 甲状腺 功能 亢进 ( 弥漫 性 甲状 腺 肿 伴 功能 亢进 症 ) 。 







年 龄 在 12-50 岁 
{通常 情况 ) 


\ 柠 状 指 【 在 一 些 重症 患者 
放射 治疗 后 ) 


Ce Met 
\ 


42* 甲状腺 功能 亢进 31 


图 42-2 弥漫 性 甲状 腺 肿 { Graves’ Disease ) 甲状 腺 功能 亢进 的 甲状 腺 病理 。 










大 小 适中 的 弥 温 性 甲状 腺 驯 


甲状 腺 弥 廊 性 种 
k. h ORR 
表示 正常 大 小 的 
腺 体 ) 


常见 的 原因 。 甲 亢 起 病 隐匿 ， 症 状 较 轻 。 弥 温 性 肿 
可 以 在 多 年 前 即 存在 。 因 为 这 种 疾病 多 发 于 老年 忠 
者 ,可 能 以 心脏 的 症状 为 主 , 如 心动 过 速 , 心房 额 动 、 
心绞痛 、 心 力 衰 疾 。 在 体检 时 ， 作 为 单 侧 的 孤立 性 
毒性 甲状 腺 结 节 和 有 多 个 结 节 的 毒性 多 节 性 甲状 逐 
肿 常 难以 触及 。 放 射 性 核 素 显 像 表 现 为 高 功能 ( 热 ) 
095535, Me Re RRA HE) Hel EL AS A 0] FP RR EHI 8 TE 
oe {图 42-4 , 彩 图 42-4). 
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亚 急 性 甲状 腺 炎 ， 也 可 称 为 肉芽 肿 性 、 巨 细胞 
性 或 亚 急性 肉芽 中 性 甲状 腺 炎 。 患 者 可 以 表现 有 一 
过 性 的 短暂 甲亢。 通常 出 现 于 病毒 性 疾病 以 后 ， 表 
现 为 甲状 腺 肿 大 、 有 压痛 。 疼 痛 可 放 散 至 下 使、 耳 
部 、 枕 骨 部 。 虽 然 可 发 生 暂 时 或 永久 性 甲 威 ， 但 疾 
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图 42-3 ”Graves 病 导致 的 眼 部 疾病 。 


病 呈 自 限 性 , 常见 复发 。 由 于 T3、T4 合成 并 未 增加 ， 
放射 性 碘 成 像 揭 示 摄 碘 率 低 。 


FRI Pax c 


寂静 型 甲状 腺 炎 是 一 种 变异 型 的 桥 本 甲状 腺 
炎 ， 体 内 存在 自身 抗体 ， 甲 状 腺 内 有 淋巴 细胞 浸润 。 
甲亢 症状 持续 时 间 短 ， 而 且 病程 自 限 在 数 周至 数 月 
内 ， 在 恢复 期 内 可 出 现 一 过 性 甲 减 。50% 的 患者 存 
在 自身 抗体 、 甲 状 腺 肿 、 甲 减 。 产 后 甲状 腺 炎 是 一 
种 变异 型 的 寂静 型 甲状 腺 炎 ，5% 的 产后 妇女 发 生 
产后 甲状 腺 炎 。 





3&$| X €3 T 25 


饮食 中 础 过 量 ， 造 影 剂 、 药 物 如 胺 碘 酮 可 引起 
甲亢 。 


鉴别 诊断 


甲亢 的 鉴别 诊断 可 以 按 原 发 病 进 行 分 类 ， 也 
可 按 而 的 摄取 进行 广泛 分 类 。 使 甲状 逐 素 合成 和 释 
放 增 加 的 甲状 腺 疾病 ， 在 甲状 腺 摄取 扫描 时 表现 为 
碘 的 摄取 增加 。 高 功能 性 甲状 腺 激素 合成 是 毒性 多 


图 42-4 RETTA PRAMS. 
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结 节 甲 状 腺 肿 和 毒性 结 节 的 特征 。 自 身 抗体 、 碳 、 
TSH 过 量 分 泌 过 度 刺激 甲状 腺 分 别 是 Graves 病 、 
矶 引发 的 甲亢 和 促 甲状 腺 素 腺 癌 的 病因 。 在 妊 召 哎 
吐 和 滋养 细胞 瘤 时 ， 人 绒毛 膜 促 性 腺 激素 刺激 TSH 
受 体 。 

引起 储存 的 甲状 腺 素 渗 漏 但 无 甲状 腺 素 过 量 
合成 的 甲状 逐 疾 病 使 碘 的 摄取 率 降 低 ， 见 于 甲状 腺 
炎 。 非 甲状 腺 过 量 合成 的 甲状 腺 激素 增多 ( 医 源 性 


I jc, SALE A) 也 可 导致 碘 的 摄取 率 下 降 CL 
# 42-1), 


诊断 方法 
如 游离 T4 水 平 伴 TSH 水 平 多 抑制 可 预 诊 甲 


亢 。 除 TSH 引 起 的 甲亢 外 ， 所 有 甲亢 患者 的 TSH 
水 平 低 或 无 法 测 出 (< 0.1nIU/ ml)。 已 逐渐 用 总 
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—OTAK Y. T3 树脂 摄取 、 校 正 的 FT4 (如 游离 T4 
指数 ) 代替 FT4 水 平成 为 诊断 甲亢 的 检查 。 所 有 
甲亢 患者 FT3 水 平均 增加 ， 而 且 可 用 于 监测 对 治 
疗 的 反应 和 血 FT4 水 平 正 常 的 轻 度 甲亢 (T3 毒性 )。 
在 Graves 病 和 毒性 多 结 节 性 甲状 腺 肿 ，T3 水 平常 
高 于 T4 水 平 。 


甲状 腺 抗体 检测 


抗 甲状 腺 球 蛋 白 (TGAb) 和 抗 微 轻 体 (TMAb) 
抗体 是 可 直接 检测 的 细胞 质 抗体 。 这 些 抗 体 通常 存 
在 于 自身 免疫 性 甲状 腺 疾病 Graves 病 和 桥 本 甲状 腺 
炎 串 者 体内 。 这 些 抗体 很 少 存在 于 其 他 类 型 的 甲状 
腺 炎 患 者 体内 。TSH 结合 抑制 免疫 球 蛋白 放射 配 体 
分 析 和 甲状 腺 刺激 免疫 球 蛋白 检测 可 直接 发 现 TSH 
受 体 抗体 ,如 果 存 在 TSH 受 体 抗体 提示 Graves 甲亢 。 


影像 学 检查 


通常 ， 所 有 甲亢 患者 不 必 行 甲状 腺 放射 性 核 素 
成 像 检查 。 扫 描 可 用 于 评估 有 甲亢 生化 检查 证 据 时 
的 单个 结 节 的 功能 ， 评 估 毒 性 多 结 节 甲 状 腺 肿 时 的 
多 结 节 功 能 ， 当 缺乏 其 他 临床 表现 时 ， 用 于 诊断 亚 
急性 甲状 腺 炎 、 确 诊 医 院 性 甲亢 、 产 后 妇女 的 寂静 
型 或 产后 甲状 腺 炎 与 Graves 病 的 鉴别 ( 见 表 42-1)。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


Graves fa 


Graves 病 是 自身 免疫 性 疾病 ， 以 自然 缓解 或 复 
发 为 特征 。 治 疗 Graves 病 的 三 种 方法 包括 抗 甲状 腺 
药物 、 放 射 性 碘 消 融和 外 科 手 术 。 这 三 种 方法 均 十 
分 有 效 ， 在 全 世界 范围 内 都 使 用 这 三 种 治疗 方法 。 
在 美国 ， 放 射 性 碘 消 融 常 作为 最 好 的 方案 被 广泛 采 
用 。 

欧洲 和 日 本 抗 甲状 腺 药物 更 普遍 。 建 议 抗 甲状 
腺 药物 ( 硫 逐 B 受 体 阻 滞 剂 ) 作为 对 有 临床 甲亢 表 
现 的 圣 妇 、 儿 童 和 少年 的 初始 治疗 。 抗 甲状 腺 药物 
Pim PME (PTU) fH SKM (MM) 竞争 性 抑 
人 制 甲状 腺 过 氧化 物 酶 ， 从 而 有 效 抑制 甲状 腺 激素 的 
合成 。 大 剂量 PTU 具有 抑制 外 周 T4 向 T3 转换 的 
优势 。 这 些 药物 具有 抑制 导致 疾病 的 自身 免疫 的 作 
JH. PTU 的 常用 初始 剂量 为 100mg， 每 日 3 次 。 甲 
SKM 10 一 30mg ， 每 日 一 次 。 考 虑 到 依从 性 低 的 


PARE HME SARE, ERR 
副作用 出 现在 治疗 的 前 三 个 月 内 , 包括 粒 细 胞 缺乏 、 
肝 功 能 阻碍 、 和 狼疮 样 症状 、 血 管 炎 ， 最 为 常见 的 有 
IE, BA, SRE MK, BAR A A 
痒 的 症状 保持 警惕 ， 这 些 症 状 常见 于 粒 细 胞 缺乏 。 
建议 4 ~ 6 周 随 诊 一 次 ， 以 评估 临床 情况 和 检测 甲 
状 腺 功能 (TSH、T3、T4)。 治 疗 时 间 不 国定 ， 但 
治疗 18 个 月 可 使 30% ~ 40 锡 的 患者 获得 长 期 绥 解 。 
病情 较 轻 ， 甲 状 腺 肿 不 严重 的 患者 更 有 可 能 对 抗 甲 
状 腺 药物 治疗 产生 良好 反应 ， 使 疾病 完全 终结 。 

如 果 患 者 甲状 腺 功能 亢进 已 达 18 ^H A TSH 
未 被 抑制 ， 可 停止 治疗 。 大 多 数 复发 出 现在 停止 治 
疗 的 6 个 月 内 。 大 剂量 硫 腺 类 药 加 T4 替代 治疗 高 
的 持续 缓解 率 。 

B 受 体 阻 滞 剂 阻 断 过 量 甲状 腺 素 的 外 周作 用 及 
T4 向 T3 转化 ， 因 而 可 用 于 终 解 甲亢 的 症状 。 禁 忌 
证 是 哮喘 、 慢 性 肺病 。 继 发 于 甲亢 的 心 误 是 相对 禁 
鼠 证 。 最 常用 的 方法 是 普 蔡 洛 尔 40mg， 每 日 3 次。 
BbB 受 体 阻 灌 剂 常 与 硫 脲 类 药物 合用 作为 一 线 治疗 ， 
RECON. DIR. HUE, ANER. 

对 于 那些 症状 严重 和 甲状 腺 肿 明显 的 患者 ， 应 
考虑 放射 性 碘 或 手术 治疗 (甲状 腺 次 全 切 )。 在 美国 ， 
放射 性 碘 治 疗 更 普遍 。 根 据 患 者 和 医生 的 意愿 决定 
是 否 实施 进一步 的 治疗 。 服 用 一 次 剂量 后 ， 放 射 性 
DATTA E 709 ~ 90% 的 患者 治愈 。 大 多 数 中 心 
给 予 中 等 剂量 (15mg) 的 碘 以 确保 适度 消融 甲状 腺 。 
应 告知 惠 者 在 放射 碘 治 疗 前 4 ~ 7 天 ， 停 用 抗 甲状 
腺 药 ， 治 疗 两 天 在 恢复 用 药 。 在 大 多 数 患 者 在 治疗 
期 和 治疗 后 短 时 间 内 有 口 干 和 短暂 的 甲状 腺 疼痛 ， 
在 治疗 后 4 ~ 12 周 可 有 甲状 腺 功能 减退 。 患 者 必 
须 理解 他 们 可 能 出 现 永 久 性 甲 减 ， 需 要 甲状 腺 激素 
终生 替代 治疗 。 放 射 性 碘 治 疗 不 适合 年 轻 患 者 及 育 
龄 期 妇女 (孕妇 除外 )。 生 育 年 葵 的 妇女 应 在 治疗 
前 进行 妊娠 检查 ， 

放射 性 碘 和 抗 甲状 腺 药物 治疗 的 有 效 性 已 经 降 
低 了 手术 概率 。 在 特殊 情况 下 应 考虑 甲状 腺 切除 ， 
如 患者 愿意 、 对 抗 甲状 腺 药物 反应 差 、 结 节 和 非常 
大 的 甲状 腺 肿 ， 并 存 有 潜在 恶性 的 甲状 腺 结 节 。 

治疗 甲亢 的 二 线 药 物 有 而 化 物 、 碘 化 对 比 剂 、 
WRH, 


自主 功能 结 节 
放射 性 碘 是 毒性 多 结 节 甲 状 腺 肿 的 治疗 选择 。 


通常 使 用 高 剂量 (一 次 给 予 30mCi)。 放 射 性 碳 治 疗 
可 成 功 治愈 单个 热 结 节 的 患者 。 但 常 需要 重复 治疗 。 
可 考虑 给 予 抗 甲状 腺 药物 以 减少 因 治 疗 引起 甲状 腺 
毒 症 的 危险 并 快速 达到 甲状 腺 功能 正常 。 甲 状 腺 次 
全 切除 也 是 一 种 治疗 选择 。 在 欧洲 正 普遍 开展 经 皮 
向 结 节 内 注射 乙醇 ， 但 在 美国 很 少 采用 。 甲 状 腺 炎 
是 一 种 自 限 性 疾病 ， 甲 亢 源 于 储存 的 甲状 腺 素 释 放 
人 血循环 。 如 果 亚 急性 甲状 腺 炎 的 疼痛 较 轻 ， 可 用 
阿司匹林 或 非 和 洗 体 抗 炎 药 治疗 ， 如 果 严 重 可 用 激素 
治疗 (REM: 30mg/d ,在 数 天 内 迅速 减 量 )。 如 需要 ， 
可 用 B 受 体 阻 沾 剂 治疗 甲亢 。 虽 然 近 半 数 的 寂静 型 
甲状 腺 炎 的 患者 最 终 发 生 永久 性 甲 减 ， 但 继 发 出 现 
的 甲 减 常 不 必 治 疗 。 


砚 引 发 的 甲亢 


治疗 碘 引 发 的 甲亢 十 分 困难 。 需 要 用 硫 脲 类 药 
物 控制 甲亢 ， 尽 可 能 减少 碘 摄 人 。 加 用 高 毛 酸 寺 以 
阻止 甲状 腺 摄 碘 ， 对 胶 碘 酮 引发 的 甲亢 ， 激 素 治疗 
可 能 有 益 。 在 开始 放射 性 治疗 前 应 进行 放射 性 碘 摄 
取 检 查 以 确定 摄取 的 程度 。 如 无 其 他 方案 可 供 选择 ， 
患者 对 其 他 治疗 无 反应 ， 应 及 早 考 虑 手术 治疗 。 


避免 治疗 错误 


在 随 诊 服用 甲状 腺 药物 的 患者 时 ， 应 每 4 ~ 
6 周 检测 甲状 腺 功能 (TSH、T3、T4)， 直 至 正常 。 
因为 促 甲 状 腺 激素 水 平 在 数 周 或 数 月 后 仍 被 抑制 ， 
建议 查 T3 和 T4 水 平 .T4 水 平 先 于 T3 水 平 恢 复 正 常 ， 
所 以 主要 的 是 检查 T3 水 平 以 调整 药物 剂量 。 建 议 
开始 服用 抗 甲状 腺 药物 前 查 全 血细胞 计数 ， 因 为 有 
引起 粒 细胞 缺乏 的 风险 。 


正在 进行 的 研究 将 重点 放 在 了 通过 遗传 和 分 子 
生物 学 技术 发 现 自身 免疫 性 甲亢 的 病因 以 研发 更 为 
有 效 的 治疗 方法 。 例 如 ， 遗 传 性 非 自 体 免疫 性 甲亢 
的 分 子 学 诊断 以 促使 人 们 考虑 进行 遗传 咨询 ， 并 考 
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虚 对 有 活性 的 TSH 受 体 种 系 突变 的 个 体 早期 实施 甲 
状 腺 消融 。 


(张丽华 详 王 希 柱 K) 
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甲状 旁 腺 功能 元 进 症 


引言 


甲状 旁 腺 功能 亢进 症 ( PTL) 的 特征 是 血清 甲状 旁 腺 激素 (parathyroid homone, PTH ) 水 平 的 升 
高 。 甲 状 旁 腺 合成 和 分 泌 PTH，PTH 可 升 高 血 钙 使 离子 钙 维 持 在 很 小 的 生理 范围 内 。PTH 促 进 25- 羟 维生素 
D 在 肾脏 转换 成 1，25-- 羟 维生素 D ( 骨 化 三 醇 ) ， 后 者 可 促进 肠 道 钙 的 吸收 。PTH 还 可 以 促进 骨 转 换 ， 从 而 
促进 骨 钙 和 上 骨 磷 的 释放 ( 图 43-1 ) 。PTH 的 轻 度 升 高 可 见于 继 发 性 因素 ， 但 本 章 重点 介绍 PTH 显 著 升 高 的 


原 发 性 甲 旁 亢 。 


病因 和 病理 


原 发 性 甲 旁 亢 是 由 于 甲状 旁 腺 肥大 、PTH 分 
泌 过 多 所 致 。 大 多 数 人 有 4 个 甲状 旁 腺 ， 位 于 甲状 
腺 附近 ， 但 甲状 旁 腺 的 数量 和 位 置 存在 很 大 的 
差异 。 正 常人 中 可 以 有 2 ~ 8 个 腺 体 分 布 在 颈 部 
或 纵 脑 。 大 多 数 原 发 性 甲 旁 亢 的 患者 有 一 个 甲状 
FMRI (iH 80% 一 859), ， 其 余 的 有 弥漫 性 增 
^: (12% 一 15%), 2— 3 THR (2%), RH 
腺 况 极 少见 (<< 1%), 

大 多 数 甲 旁 亢 病例 为 散发 ， 但 有 部 分 患者 届 
于 家 族 性 多 发 性 内 分 泌 腺 瘤 (multiple endocrine 
neoplasia, MEN) 综合 征 的 一 部 分 ， 其 中 约 95% 
的 原 发 性 甲 旁 亢 患 者 合并 算 体 瘤 和 上 胰腺 肿瘤 ， 即 
MEN1。MEN2a 患者 表现 为 嗜 铭 细 胞 瘤 和 甲状 腺 笑 
样 癌 ， 合 并 甲 旁 亢 者 较 少 (20% 一 30%), MEN2b 
的 特点 是 患 有 神经 痛 ， 通 常 不 伴 原 发 性 甲 旁 亢 。 这 
些 家 族 性 患者 的 4 个 甲状 旁 腺 均 增 生 ， 需 要 行 双 侧 
颈 部 手术 切除 治疗 。 


临床 表现 


75% ~ 80% 的 原 发 性 甲 旁 亢 患 者 没有 临床 症 
状 ， 而 是 通过 生化 筷 查 发 现 高 钙 血 症 确 诊 。 定 状 随 
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高 血 钙 的 程度 和 持续 时 间 而 变化 (图 43-2 ， 彩 图 
432), WMA RIMS, MM, SR, Mi, 
ARR. HR, EAR (MAB, ic 
AZ Ay WHR, 36) 较 常 见 ， 但 它们 与 高 钙 血 症 的 关 
系 尚 不 清楚 ， 因 为 高 钙 血 症 被 纠正 后 这 些 症状 并 未 
缓解 。 肾 结石 是 最 常见 的 并 发 症 ， 发 生 率 为 15% ~ 
20%， 而 肾 胜 钙化 比较 少见 。 骨 病 是 其 显著 的 特点 ， 
常 伴 有 骨 痛 或 骨 质 朴 松 ， 纤 维 赛 性 骨 炎 上 比较 少见 。 
皮质 骨 (RUBE ee) 较 松 质 骨 和 小 梁 骨 CHO 
BWSR, Auk, PER ERIE ME ARTE E 
d. MAEM AA RAMI, 其 骨 密 度 适中 。 
除了 和 骨 密 度 降低 ， 骨 折 风 险 并 不 是 其 显著 特点 。 心 
血管 表现 可 能 有 高 血压 、 左 心室 肥厚 、 心 肌 和 准 腊 
钙化 。 神 经 肌肉 受累 并 不 明显 ， 卫 型 肌 芋 缩 引 起 的 
UE LC PEEL. AAT, MIN GEB AE te S 
使 临床 表现 复杂 化 ， 如 发 生 痛 风 或 假 性 痛风 。 


鉴别 诊断 


确诊 原 发 性 甲 劳 亢 通常 滞后 于 高 钙 血 症 。 原 发 
性 甲 旁 亢 和 恶性 肿瘤 约 占 高 钙 血 症 患者 的 90% ， 亚 
TEM LIAS AE WE, MIRA. FL 
RAE ARR, ERR Ste PTH， 更 多 的 是 
分 泌 PTH 相关 肽 ， 后 者 与 目前 PTH 的 定量 分 析 没 
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有 交叉 反应 。 某 些 药物 也 可 以 引起 高 钙 血 症 ， 提 示 


OY HEAT EERIE AEA HTT. ERRAR n TULIP 
尿 钙 的 排出 ， 可 能 影响 靶 细 胞 对 PTH AY, PE 
可 增加 尿 钙 排 港 ， 并 可 直接 促进 PTH 分 说。 其 他 
原因 包括 各 种 内 分 说 疾病 (甲状 腺 功能 亢进 症 、 原 
发 性 肾上腺 功能 减退 症 ， 还 有 较 少见 的 甲状 腺 功能 
减退 症 和 嗜 铬 细胞 瘤 )、 乳 碱 综合 征 、 维 生 素 A 或 


D 摄 入 过 量 、 肉 芽 肿 性 疾病 (类 肉瘤 病 、 肺 结核 ) 
和 制 动 作用 。 总 之 ， 上 述 情况 均 抑制 了 PTH 分 小， 
从 而 易 与 原 发 性 甲 旁 亢 相 鉴别 。 家 族 性 低 尿 钙 性 高 
和 钙 血 症 是 一 种 常 染色 体 显 性 遗传 病 ， 常 引起 无 症状 
性 高 钙 血 症 ， 尿 钙 排 出 减少 («— 100mg/d), PTH iF 
常 ， 钙 受 体 基因 的 钝 化 突变 是 有 高 血 钙 家 族 史 疑似 
人 群 共同 的 、 主 要 的 潜在 异常 因素 ， 测 定 24 小 时 
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图 43-2 


甲状 谊 腺 功能 亢进 的 病理 学 及 临床 表现 。 
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尿 钙 对 诊断 本 病 是 至 关 重 要 的 ， 因 为 这 些 患 者 无 需 
手术 治疗 。 

继 发 性 甲 旁 亢 很 常见 ， 其 特点 是 血清 钙 正 常 或 
降低 。PTH 升 高 多 为 机 体 对 引起 低 钙 血 症 情况 的 生 
理 反 应 ， 这 些 情况 包括 维生素 D HRS AE S ul 
定 〈 伴 癌 综 合 征 、 急 性 肾 功能 衰竭 、 横 纹 肌 溶解 )， 
Jam WL PE AE. IERDE 1, 25- -5 
维生素 D ARR. SP, KART 
能 衰竭 致使 甲状 旁 腺 自主 分 泌 ， 形 成 三 发 性 甲状 旁 
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腺 功能 亢进 症 ，PTH 常 高 于 正常 值 的 2 — 3 售 。 
诊断 方法 


原 发 性 甲 旁 亢 的 诊断 很 简单 ， 只 需 证 实 PTH 
分 泌 增 加 并 引起 高 钙 血 症 。 测 定 血 钙 很 重要 ， 因 为 
仅 是 微小 的 穿刺 也 可 以 出 现 假 阳 性 结果 ， 检 测 PTH 
应 使 用 双 位 免疫 测定 法 。 明 确诊 断 无 需 放射 性 检查 ， 
但 考虑 手术 治疗 时 放射 性 检查 就 很 重要 了 。 有 些 串 


者 的 PTH 可 能 在 正常 范围 内 ,但 血 钙 会 不 对 称 增高 ， 
而 血 钙 正常 ，PTH 增高 的 情况 较 少 见 。 这 些 病例 均 
应 寻找 继 发 性 病因 ， 尤 其 要 检测 25- REER Dk 
平 以 排除 维生素 D 缺乏 。 单 纯 原 发 性 甲 旁 亢 的 25- 
PSHE KE D 水 平 趋 于 正常 范围 低 限 ，1，25- 2# 
维生素 D 水 平 则 正常 甚或 升 高 (PTH 促进 25- X55 
生 素 D 转换 成 1，25- -BEX D). 

PRES PERS 但 甲 旁 亢 诱导 尿 磷 排 泄 增加 ， 
所 以 血清 磷 通 常会 降低 或 在 正常 范围 低 限 。 有 代表 
性 的 是 ， 总 尿 钙 的 排泄 在 正常 范围 高 限 ，> 40% 的 
患者 高 尿 钙 (> 300mg/d)。 其 他 骨 转 换 指 标 ( 碱 性 
磷酸 酶 、 尿 N- 末端 肽 、 脱 氧 吡啶 诺 林 ) 可 能 升 高 ， 
但 常 不 能 辅助 原 发 性 甲 旁 亢 的 诊断 和 治疗 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


原 发 性 甲 旁 亢 通 过 手术 切除 甲状 旁 腺 可 获 治 
盒 ， 通 常 是 症状 明显 患者 的 首选 疗法 。 目 前 有 症状 
患者 接受 手术 治疗 的 适应 证 包括 肾 结石 、 肾 实质 钙 
化 、 纤 维 赛 性 骨 炎 、 典 型 的 神经 肌肉 病变 、 严 重 的 
高 钙 血 症 急 性 改作。 由 经 验 丰 富 的 外 科 医 生 行 双 侧 
颈 部 探查 术 可 获 治 愈 率 高 达 90% (标准 为 血清 镍 
和 PTH 水 平均 下 降 )， 手 术 死 亡 率 不 到 1%. FR 
并 发 症 也 较 低 (< 5%)， 包 括 失 血 、 喉 返 神 经 损 
伤 及 少见 的 甲状 劳 腺 功能 减退 症 。 甲 状 旁 腺 切除 术 
后 许多 症状 体征 得 以 改善 。 术 后 虽然 肾 功 能 不 全 
无 明显 恢复 ， 但 是 反复 发 作 的 痛 结石 会 显著 改善 。 
骨 密 度 也 持续 升 高 ， 第 一 年 上 升 6 和 ，10 年 后 上 升 
10% ~ 12%。 有 趣 的 是 ， 松 质 骨 获 得 骨 密度 最 多 ， 
皮质 骨 较 少 。 关 于 降低 骨折 风险 的 数据 尚 有 争议 ， 
有 些 研究 认为 能 降低 ， 有 些 认 为 无 改变 。 纤 维 囊 性 
骨 炎 和 神经 肌肉 病变 的 典型 症状 比较 少见 ， 并 可 
通过 手术 道 转 。 相 反 ， 术 后 心血 管 定 状 不 会 逆转 ， 
其 因果 关系 有 待 研究 。 特 别 是 甲状 旁 腺 切除 术 后 
高 血压 通常 不 会 改善 ， 左 心室 肥厚 可 能 逆转 也 可 
能 不 逆转 ， 心 脏 钙 化 不 会 改变 。 神 经 精神 症状 也 始 
终 未 恢复 。 对 于 无 症状 患者 的 手术 治疗 效果 还 不 太 
清楚 ， 仍 存 争议 。2002 年 ， 美 国 国家 卫生 研究 院 
召开 了 关于 无 症状 原 发 性 甲 旁 亢 管理 的 会 议 。 有 关 
手术 治疗 的 最 新 建议 如 下 : 血清 总 钙 高 于 正常 参考 
{Ai Img/dl、 尿 钙 排 港大 于 400mg/d、 无 其 他 原因 引 
d LAP IA RE FP MES 309, ER< 50 岁 、 任 一 
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部 位 的 骨 密 度 较 峰 值 骨 密 度 下 降 不 足 2.5 1 ot 23 
(T-score < -2.5), 

这 些 建 议 大 多 基于 专家 观点 ， 因 为 相关 的 随机 
对 照 试验 很 少 。 有 一 项 重要 的 长 期 观察 研究 ， 对 象 
为 61 例 轻微 原 发 性 甲 旁 亢 甲状 旁 腺 切除 术 后 的 患 
者 ， 其 中 60 例 随访 不 足 10 年 。 手 术 治 疗 可 使 随访 
10 年 的 生化 参数 ( 血 钙 、PTH、 尿 钙 排泄 ) 持续 正 
常 ， 没 有 肾 结石 复发 ， 整 个 研究 期 间 ， 有 上 股骨 开 和 准 
椎 的 骨 密 度 得 以 持续 改善 (10 年 后 分 别 增加 了 14% 
和 12%%)。 未 经 治疗 组 做 得 也 很 好 ，10 年 后 其 疾病 
指标 相当 稳定 ， 高 钙 血 症 几 乎 没有 进展 ， 生 化 参数 
MAME, HE, MARR MI ee uni 
变化 ;这 是 未 预料 到 的 ， 受 试 对 象 平均 年 龄 为 58 岁 ， 
并 且 一 半 以 上 为 绝经 后 妇女 。 亚 组 分 析 显 示 围 绝经 
期 妇女 持续 骨 量 丢失 的 速率 与 血 钙 正常 的 健康 妇女 
类 似 。 此 外 ，27% 的 患者 出 现 了 一 项 或 多 项 可 行 甲 
状 劳 腺 切除 术 的 新 适应 证 〈 血 钙 > 12mg/dl、 尿 钙 
HEWES Ina HEFT i ig Z-score < -2.0)。 总 之 ， 这 些 
数据 显示 手术 可 使 生化 参数 及 骨 密 度 变 化 呈 持 续 性 
改善 ， 而 未 经 治疗 组 的 综合 情况 没有 明显 进展 。 
争论 双方 均 有 数据 支持 各 自 的 观点 。 一 般 来 说 ， 
人 们 认为 支持 手术 治疗 应 包括 以 下 因素 ， 如 非 严 
重创 伤 引起 的 新 近 骨 折 、 中 度 至 重度 维生素 D 缺乏 
(< 15ng/ml) 和 围 绝经 期 妇女 。 

最 初 传统 的 外 科 术 式 为 双 侧 颈 部 切 开 术 ， 这 个 
方法 深 受 经 验 丰 富 的 外 科 医 生 推 尝 。 大 多 数 忠 者 仅 
有 一 个 独立 腺 瘤 ， 因 此 开展 了 外 科 局 部 探查 (术语 
PIRA AS, Jes HOC TOR AAS ER BY 
分 定位 。 术 前 定位 研究 包括 超声 、 核 素 锤 (Te) 
显 像 电子 扫描 、 计 算 机 断层 摄影 术 、 磁 共振 成 像 、 
选择 性 静脉 导管 插入 测定 PTH。 术 中 定位 技术 包括 
应 用 PTH 快速 检测 以 及 使 用 锝 探 针 ， 可 以 减少 手术 
开放 程度 和 缩短 手术 时 间 。 这 种 术 式 对 手术 治愈 率 
的 影响 尚未 证 实 。 优 先 定位 非常 重要 ， 因 为 每 个 外 
科 医 生 和 医院 在 这 项 技术 上 的 专业 水 平 不 同 。 对 于 
持续 性 或 反复 发 作 的 患者 必须 行 双 侧 颈 部 切 开 术 ， 
且 争 议 较 少 。 这 种 情况 下 ， 术 前 定位 可 使 手术 治愈 
EM 60% 上 升 至 90% 以 上 。 

等 待 手术 且 症 状 明显 的 患者 或 不 能 手术 的 患者 
均 可 以 考虑 药物 治疗 。 门 诊 轻 、 中 度 的 高 钙 血 症 患 
者 每 天 消耗 液体 量 1 ~ 1.5L。 应 保证 饮食 中 适当 
(P548 AL, (HL T LA bn TE S 15 di fie 85) 55 415) A mic ui 
Anu "pH. de PESE EDU — NR EE B PLE 
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照 试验 报道 ， 口服 二 磷酸 盐 可 用 于 减少 冉 转 换 、 
改善 骨 密 度 ， 但 它们 不 会 改变 血 钙 或 PTH 水 平 。 
间断 静脉 应 用 二 磷酸 盐 D 或 许 很 必要 ， 尤 其 是 药 
物 治 疗 而 不 是 待 行 手术 的 患者 。 一 般 情况 下 ， 维 
^: X D 400 一 800IU/d 是 安全 的 ， 且 不 会 引起 高 
钙 血 症 。 然 而 ,口服 摄 入 冲击 剂量 的 维生素 D (如 
骨 化 醇 50 000IU， 每 周 1 次 ， 共 8 周 ) 可 能 会 引起 
高 钙 血 症 。 


手术 方式 将 会 精益 求 精 ， 可 能 出 现 各 种 技术 对 
比 的 数据 。 不 断 发 展 的 临床 研究 将 对 骨折 风险 以 及 
心脏 和 神经 精神 症状 患者 的 手术 适应 证 有 更 好 的 解 
释 。 新 的 研究 应 该 阐明 钙 接受 体 刺 激 剂 和 二 磅 酸 盐 
类 药物 治疗 原 发 性 甲 旁 亢 的 作用 机 制 。 


(张丽华 $ EHH 校 ) 
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without parathyroid surgery. 
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引言 


促 肾 上 腺 皮质 激素 (ACTH) 是 肾上腺 皮质 分 泌 皮 质 醇和 雄性 类 固 醇 的 主要 决定 物 。ACTH 的 分 泌 由 来 
AT Re ERR RRR RA (CRH) 控制 ( 44-1), 无 论 何 时 ，ACTH 的 分 泌 代 表 着 来 自 中 枢 
神经 系统 ， 由 CRH 介 导 的 兴奋 作用 和 循环 中 糖 皮 质 激素 所 产生 的 负 反 馈 控制 之 间 的 平衡 。CRH 和 ACTH 
的 分 滋 都 受 司 夜 节律 的 影响 ， 早 晨 醒 来 时 达到 高 峰 ， 夜 间 睡 恨 之 前 降 为 低谷 。 诸 如 外 伤 、 感 染 、 出 血 、 低 
血糖 之 类 的 应 激 通 常会 刺激 CRH 和 ACTH 的 分 滋 ， 引 起 皮质 醇 水 平 升 商 。 

醛固酮 的 分 泌 受 肾 素 - 血管 紧张 素 系 统 控 制 { 图 44-1 ) 醛固酮 分 滋 的 主要 决定 物 是 在 肾 素 影 响 下 产 
生 的 血管 紧张 素 儿 ， 全 身 性 的 血压 下 降 和 肾 灌注 下 降 导 致 肾 素 的 灵 放 。 人 类 醛固酮 的 合成 限于 肾上腺 皮质 
外 层 的 球状 带 ， 皮 质 醇和 雄 激 素 产 自 束 状 带 和 网 状 带 。 

肾上腺 和 性 腺 的 类 国 醇 产物 来 自 经 过 一 系列 生物 合成 步骤 的 胆固醇 。 糖 皮质 激素 ( 气 化 可 的 松 AE 
皮质 激素 ( 醛固酮 ) 是 上 肾 上 录 皮 质 所 产生 的 最 为 活跃 和 重要 的 激素 。 与 类 固 醇 生成 有 关 的 酶 属于 细胞 色素 
P450 氧化 酶 家 族 。 每 种 酶 可 处 理 不 止 一 种 底 物 。 因 此 ， 一 些 独 特 的 酶 能 够 催化 产生 十 几 种 类 固 醇 产 物 。 在 
SALPFE-AMEBE SEL REE, NRRL HSM; 而 在 卵巢 中 存在 一 种 芳香 酶 ， 可 将 罕 








酮 转化 为 雌 二 醇 。 这 些 在 性 腺 产生 的 终 未 产物 在 正常 的 肾上腺 内 是 检测 不 到 的 。 


肾上腺 皮质 功能 减退 


一 旦 血循环 中 的 皮质 醇 不 能 满足 机 体 需 要 ， 
就 会 出 现 上 肾上腺 皮质 功能 减退 。 在 基础 状态 下 ， 需 
要 皮质 醇 来 维持 正常 的 血管 紧张 度 、 正 常 的 肝 糖 
x WIRE (因此 被 称 为 糖 皮质 激素 )。 应 激 
的 时 候 需 要 更 高 的 浓度 。 缺 乏 足 够 的 皮质 醇 会 导 
致 低 血 压 、 休 克 和 低 血 糖 。 皮 质 醇 缺 乏 的 患者 可 
能 也 有 了 醋 固 船 和 肾上腺 雄 激 素 的 缺乏 。 肾 上 逐 皮 
质 激 素 的 缺乏 导致 肾脏 失 钠 、 满 钊 和 血 容量 减少 。 
凤 上 叉 雄 激素 不 足 导 致 女性 雄 激 素 供 应 全 面 、 显 
HOS FRE, ERED, PEACE, TALIE 
sb iE TE Pe RAE, PE ER EDIOR YR AS 
Zt FRE RCE HERE, 


病因 和 发 病 机 制 


任何 能 够 引起 肾上腺 皮质 受 损 的 次 病 过 程 都 
会 导致 原 发 性 肾上腺 皮质 功能 减退 。 疾 病 影 响 下 丘 
脑 和 垂体 ， 会 引起 ACTH 47 iB, RRR TE 
上 有 上 腺 皮质 功能 减退 (Hé 44-1). EARE P 1- MR Hz Ff 
功能 减退 (Addison $4) AE Hf Lg Hc CF tE (es PE 
损害 最 常见 的 结果 。 麻 巴 细 胞 浸润 是 常见 的 组 织 学 
特点 。 肾 上 腺 缩小 ， 皮 层 细 胞 大 量 缺失 ， 不 过 丹 质 
仍 存在 。 肾 上 处 皮质 抗原 (包括 21- FETE) SCA 
在 疾病 进程 的 早期 出 现 。 患 有 自身 免疫 性 肾上腺 疾 
病 的 患者 很 可 能 患 有 多 腺 性 自身 免疫 综合 征 导致 其 
他 肉 分泌 腺 功能 减退 ， 包 括 甲 状 腺 、 甲 状 旁 腺 和 上 胰 
IR p iml. 
其 他 一 些 机 制 也 能 导致 原 发 性 肾上腺 皮质 功能 
减退 。 双 侧 肾 上 腺 出 血 可 见于 应 用 抗 族 剂 或 存在 秦 
321 
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血 功能 亲 乱 的 危重 疾病 患者 。 原 发 性 抗 磷脂 抗体 综 
合 征 (狼疮 抗 凝 物 ) 是 引起 涌 上 腺 出 血 的 常见 原因 。 
在 美国 ， 结 核 病 已 不 再 成 为 引起 肾上腺 皮质 功能 减 
退 的 重要 病因 ， 但 该 病 在 世界 其 他 地 方 仍 很 常见 。 
超过 59» 的 晚期 AIDS 患者 具有 肾上腺 皮质 功能 减 
退 的 表现 ， 这 通常 归 因 于 细胞 巨 化 病毒 等 病原 体 引 
起 的 重复 感染 。 

先天 性 肾上腺 增生 综合 征 是 由 于 皮质 醇 生物 合 
成 途径 中 特定 的 酶 的 遗传 缺陷 所 致 (图 44-2). B 
传 方式 通常 为 常 染色 体 隐 性 遗传 。 最 常见 的 遗传 缺 


图 44-1 皮质 醇和 醛 回 酮 分 泌 的 控制 。 
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图 44-2 ”肾上腺 类 固 醇 的 合成 途径 。 








陷 在 于 21- 状 化 酶 ， 其 次 是 11- kN. EREL 
可 能 导致 皮质 醇 或 醛固酮 ， 或 是 两 者 同时 不 足 ， 并 
在 婴儿 和 儿童 期 出 现 急 性 肾上腺 皮质 功能 减退 。 特 
征 是 在 有 缺陷 的 酶 所 处 的 那 一 步 反 应 前 ， 存 在 过 量 
的 类 固 醇 前 体 。 如 果 21- 卷 化 酶 缺陷 ， 这 些 前 体 导 
致 产生 过 量 的 肾上腺 雄 激 素 。 


临床 表现 


如 果 患 者 存在 无 法 解释 的 血 容量 不 足 和 休克 ， 
经 常 伴 有 高 钾 血 症 、 酸 中 毒 或 是 低 血糖 症 ， 应 怀疑 
为 急性 肾上腺 功能 减退 或 肾上腺 危 象 。 慢 性 肾上腺 
皮质 功能 减退 通常 出 现 比较 隐 袭 的 症状 , 诸如 乏力 ，、 
体重 下 降 、 厌 食 和 体位 性 低 血 压 。 患 者 的 皮肤 色素 
沉着 为 原 发 而 非 继 发 ， 是 由 于 长 期 高 水 平 的 ACTH 
和 相关 肽 的 黑 素 细胞 刺激 活性 所 致 。 


鉴别 诊断 


血 容量 不 足 和 血管 凌 陷 可 见于 很 多 其 他 引起 低 
血压 的 情况 ， 包 括 出 血 和 脓 毒 症 。 但 这 些 情况 少 有 
和 慢性 肾上腺 功能 减退 相似 的 。 这 些 包 括 慢性 饥饿 
(神经 性 大 食 ), 慢 性 胃 肠 道 疾 病 (炎症 或 恶性 肿 癌 ).、 
其 他 疾病 引起 的 色素 沉着 (药物 和 重金 属 ) fe 
APES (MEME). MP AEA E 
腺 功能 减退 ， 正 确诊 断 的 关键 在 于 临床 的 高 度 警 觉 。 





| ACTH EUR 
Ter 17-0H 71$ fk fli RAM 
38 -HsD | 17-OHase | 17.20-Des | 3p-HSD 
ThE — 17-OHF — Wu Ww 
21-0Hase | 17-OHase | 17,20-Des | 178-HsD 
11- 脱 氧 皮质 一 一 一 一 > 11- 脱 氧 皮质 防 vm 
11-0Hase | 17-OHase | * 
TEBCPRETE 
EEM 


441 肾 上 由 功能 减退 的 病因 


原 发 性 功能 减退 

自身 免疫 性 损害 

感 玉 性 疾病 结核、 组织 胞 浆 菌 病 、HIV) 
医 源 性 损害 〈 双 侧 肾上腺 切除 林 ) 

浸 油 性 疾病 《转移 性 肿瘤 、 演 粉 样 变性 、 血 色 沉 者 病 ) 


医 源 性 切除 (垂体 切除 、 放 疗 ) 
AE (产后 坏死 或 卒中 ) 





大 剂量 糖 皮质 激素 治疗 时 停 药 


诊断 方法 


证 明 皮 质 醇 分 泌 异 常 碱 低 可 用 于 临床 确诊 ， 确 
定 这 种 减低 是 否 由 于 ACTH 缺乏 所 致 ， 并 寻找 可 治 
疗 的 病因 。 血 浆 皮 质 醇 和 ACTH 的 基线 测量 最 好 在 
清晨 进行 ， 此 时 二 者 的 水 平 通常 升 高 。 清 层 ， 人 体 
的 皮质 醇 水 平 非常 低 ， 如 果 低 于 3hg/dl， 则 强烈 提 
示 肾 上 腺 功能 减退 ， 而 低 于 10pg/dl 也 应 引起 怀疑 。 
给 予 合成 的 ACTH (AREER) 有 助 于 确定 临 
界 状态 的 肾上腺 功能 减退 ， 并 区 分 原 发 性 和 继 发 性 
肾上腺 功能 减退 。 正 常 个 体 给 予 合成 促 皮质 素 后 ， 
会 反应 性 出 现 高 于 20pg/dl 的 皮质 醇 高 峰 ， 而 原 发 
和 继 发 性 肾上腺 功能 减退 患者 则 不 会 。 原 发 和 继 发 
的 功能 减退 可 依据 基线 ACTH 水 平 来 区 分 ， 只 有 在 
原 发 性 功能 不 全 时 会 升 高 ( 表 44-4). 

另外 ， 原 发 性 功能 不 全 对 重复 给 予 合 成 促 皮质 
素 无 反应 ， 而 继 发 性 功能 不 全 则 会 显示 出 较 强 的 反 
应 。 在 原 发 性 功能 不 全 的 早期 ， 一 些 患 者 在 进展 成 
皮质 醇 不 足 之 前 显示 为 醛固酮 不 足 。 这 些 个 体 的 血 
清 醛 固 柄 水平 低 ， 血 桨 肾 素 活 性 水 平 升 高 ， 甚 至 在 
确认 皮质 醇 分 泌 异 常 以 前 就 已 如 此 。 

怀疑 由 于 先天 性 肾上腺 增生 所 致 肾上腺 功能 减 
退 的 患者 ， 可 借助 皮质 醇和 ACTH 的 检测 ， 但 是 进 
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图 44-3 慢性 原 发 性 肾上腺 皮质 功能 减退 ( Addison 病 ) 。 
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缺陷 是 必要 的 。 例 如 常见 类 型 的 21- ES EB B UG B. 
者 ， 其 血浆 17- 凑 孕 酮 的 水 平 显 著 升 高 (图 44-2)。 


处 理 和 治 


原 发 性 肾上腺 功能 减退 的 治疗 包括 糖 皮质 激素 
和 不 皮质 激素 的 替代 治疗 。 联 合 治疗 是 通过 服用 和气 
化 可 的 松 或 泌 尼 松 来 满足 对 糖 皮 质 激素 的 需要 ， 使 
用 氟 氧 可 的 松 以 满足 对 盐 皮 质 激素 的 需要 。 继 发 性 
功能 减退 的 患者 不 需要 盐 皮 质 激素 ， 因 为 醛固酮 的 
产生 仍 受 肾 素 和 血管 紧张 素 的 控制 。 在 监测 治疗 中 ， 
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图 44-4 鉴别 诊断 肾上腺 功能 减退 的 试验 概览 。 


Mee FRE HUS RIACTH 





应 寻找 持续 的 肾上腺 功能 减退 的 症状 和 体征 。 定 期 
化 验 血 清 电 解 质 、 皮 质 醇 和 ACTH 是 有 益 的 。 检 测 
血浆 肾 素 活 性 有 助 于 评估 醛固酮 替代 治疗 的 剂量 是 
fW. 
避免 治疗 错误 

急性 疾病 或 应 激 期 间 ， 人 体 对 糖 皮质 激素 的 需 
求 通常 会 增加 2 一 10 倍 。 为 了 避免 急性 肾上腺 功 
能 减退 的 风险 ， 必 须 临时 增加 鳍 皮质 激素 用 量 ， 直 
至 应 激 缓解 。 患 者 需要 携带 证 明 ， 这 样 ， 对 其 不 熟 
悉 的 医师 就 能 够 意识 到 这 些 患 者 在 紧急 情况 下 需要 
激素 替代 治疗 。 长 期 过 最 的 糖 皮质 激素 治疗 会 导致 
隐 袭 的 副作用 ， 包 括 过 度 的 体重 增加 、 高 血压 、 糖 
耐量 异常 和 骨 质 朴 松 。 过 度 进行 灶 皮 质 激素 赫 代 治 
疗 的 患者 会 表现 出 清晨 血清 ACTH 浓度 抑制 。 


最 佳 治疗 


患者 想得到 正确 的 肾上腺 功能 减退 蔡 代 治疗 ， 
必须 学 会 处 置 平时 和 应 激 状态 下 糖 皮质 激素 和 盐 皮 
质 激素 不 足 的 症状 。 此 类 患者 也 应 明白 怎样 避免 长 
期 过 度 治 疗 带 来 的 并 发 症 。 先 天 性 肾上腺 增生 的 最 
佳 治疗 不 仅 包 括 提供 基础 的 糖 皮质 激素 和 盐 皮 质 激 
素 ， 还 要 抑制 类 固 醇 副 产物 的 过 度 产 生 。 为 了 抑制 
21- 凑 化 和 酶 缺陷 所 致 的 过 量 类 固 醇 副 产物 ， 可 以 在 
初始 阶段 给 予 大 剂量 的 糖 皮质 激素 来 抑制 ACTH, 
以 减少 肾上腺 增生 。 一 旦 症状 得 到 控制 ， 可 将 糖 皮 
质 激素 减 为 生理 维持 量 。 
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肾上腺 皮质 功能 元 进 症 : 库 欣 综合 征 


慢性 皮质 醇 过 多 导致 的 一 系列 表现 被 称 为 库 欣 
综合 征 (Cushing's Syndrome)。 人 慢性 盐 皮 质 激素 过 
多 可 导致 一 系列 不 同 的 症状 ， 如 原 发 性 高 血压 和 低 
钾 血 症 。 


病因 和 发 病 机 制 


库 欣 综合 征 可 以 分 为 ACTH 依赖 性 和 非 ACTH 
依赖 性 两 种 CHE 44-2), 

大 约 70% 的 病例 是 由 于 腺 垂体 分 泌 ACTH 过 
多 (也 称 库 欣 病 )。 此 类 含有 嗜 碱 颗 粒 的 腺 瘤 一 般 
比分 泌 生长 激素 和 泌乳 素 的 腺 瘤 体积 小 。 

较 大 的 肿瘤 在 组 织 学 研究 中 可 能 表现 为 嫌 色 。 
分 泌 ACTH 的 肿瘤 通常 仍 表现 为 能 被 糖 皮质 激素 反 
锁 性 抑制 ， 但 是 需要 的 糖 皮质 激素 水 平 比 正常 高 。 

能 确认 非 牌 体 源 性 的 恶性 肿瘤 (小 细胞 肺癌 、 
类 癌 、 胰 岛 细 胸 瘤 、 甲 状 腺 艇 样 冶 和 暑 铬 细胞 净 ) 
均 可 分 这 ACTH. 24 10% 的 库 欣 综合 征 由 异 位 产生 
的 ACTH 导致 。 这 些 肿瘤 产生 的 ACTH 不 能 被 高 水 
平 的 糖 皮质 激素 所 抑制 。 异 位 产生 的 CRH 导致 正 
AREAS ACTH 增加 则 较为 少见 。 

(EAE ACTH 依赖 性 的 病因 中 ， 应 用 大 剂量 的 
外 源 性 糖 皮质 激素 是 最 常见 的 原因 。 肾 上 腺 肿瘤 产 
生 过 多 的 皮质 醇 是 最 常见 的 内 源 性 病因 ， 引 起 大 约 
15% 的 内 源 性 病例 。 食 物 诱 导 的 库 欣 综合 征 是 由 抑 
胃 肽 所 介 导 的 ， 抑 骨 肽 通常 在 进食 时 释放 ， 能 够 使 


244-2 引起 库 欣 综合 征 的 病因 


ACTH 依赖 性 

Spi ACTH fs. ( 库 欣 病 ) 

Spi ACTH WEERA ( 异 位 ACTH 综合 征 ) 
Ari! CRH 的 驯 痛 


3E ACTH 依赖 性 

Ar EY PE ERAPR iA lof 
TER LIRE 

食物 依赖 性 (GIP 介 导 ) 

外 源 性 精 皮 质 激素 〈 医 源 性 的 或 人 为 的 ) 


一 些 个 体 的 友 上 株 皮 质 产生 兴奋 。 


临床 表现 


肥胖 是 最 常见 的 症状 ， 可 见于 90% 的 病例 。 
过 剩 的 脂肪 呈 典 型 的 向 心性 分 布 ， 四 肢 纤 细 (图 
44-5)。 慢 性 糖 皮质 激素 过 多 的 其 他 症状 包括 皮肤 结 
缔 组 织 减 少 CPR, EG). AAS 
耐 基 异常 、 精 神 异常 和 传染 易 感性 增加 。 盐 皮质 激 
素 过 多 的 表现 包括 高 血压 、 水 肿 、 高 血 钊 和 代谢 性 
碱 中毒 。 女 性 雄 激 素 过 多 会 导致 多 毛 、 阅 疮 和 闭经 。 


鉴别 诊断 


大 多 数 患 有 肥胖 、 高 血压 和 糖尿 病 的 患者 没有 
库 欣 综合 征 ， 而 是 患 有 更 加 常见 的 外 源 性 肥胖 。 大 
SRM, SEMAN OER RA SHG MEK 
征 ， 而 不 是 皮质 醇 增 多 。 一 些 患者 的 皮质 醇 分 泌 增 
多 继 发 于 其 他 功能 紊乱 ， 例 如 原 发 性 抑郁 症 或 酒精 
中 毒 。 


诊断 方法 


第 一 步 ， 证 明 皮质 醇 分 泌 异 常 增多 ， 第 二 步 ， 
明确 皮质 醇 增 多 症 的 病因 (图 44-6)。 最 先进 行 的 
步骤 是 收集 24 小 时 尿 样本 测量 游离 皮质 醉 。 如 果 
数值 正常 ， 则 此 患者 患 有 库 欣 综合 征 的 可 能 性 很 小 。 
如 果 最 初 的 皮质 醇 数值 升 高 ， 则 给 予 此 患者 小 剂量 
地 塞 米 松 (2mg/d， 共 2 日 )， 第 二 天 重复 收集 尿 样 。 
如 果 尿 游离 皮质 醇 被 抑制 超过 50%， 则 此 患者 不 大 
可 能 患 有 库 欣 综合 征 。 如 果 小 剂量 地 塞 米松 对 尿 游 
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离 皮质 醇 的 抑制 作用 低 于 50%， 则 抑制 试验 应 以 较 
大 剂量 地 塞 米 松 (8mg/d， 共 2 H ) 重复 进行 。 患 有 
产生 ACTH 垂体 肿瘤 的 患者 能 被 大 剂量 地 塞 米 松 抑 
制 ， 但 串 有 肾上腺 肿瘤 或 异 位 ACTH 综合 征 的 患者 
不 能 被 抑制 。 后 两 者 可 以 依据 基线 ACTH 的 水 平 来 
鉴别 。 异 位 ACTH 综合 征 的 患者 ACTH 水 平 升 高 。 
肾上腺 肿瘤 所 致 库 欣 综合 征 的 患者 ， 可 出 现 ACTH 
抑制 。 

FAY 80% 的 垂体 肿瘤 可 以 通过 磁 共 振 成 像 发 
现 。 如 果 基 线 ACTH 水 平 被 抑制 则 提示 肾上腺 肿 癌 ， 
90% 的 病例 可 以 通过 腹部 CT 扫描 发 现 肿瘤。 


处 理 和 治疗 


^ri ACTH 的 重 体 肿瘤 首选 手术 切除 治疗 ，、 通 
RMSE AR. HN 60% — 85%, WEF 
RAE SES DAE. SPARSE RRO EA ERIT 
能 够 抑制 皮质 醇 的 合成 ， 使 大 多 数 患 者 获得 绥 解 。 
酮 康 唑 是 最 常 使 用 的 抑制 药物 。 

分 泌 皮 质 醇 的 展 上 腺 肿瘤 首选 手术 切除 治疗 。 
此 类 方法 应 用 于 腺 痛 后 ， 治 愈 率 很 高 ， 但 是 对 瘤 的 
治愈 率 低 得 多 ， 因 为 通常 手术 时 已 存在 转移 。 对 于 
不 能 手术 治疗 的 肿 窜 ， 其 二 线 治疗 可 应 用 皮质 醇 合 
成 的 阻 潜 剂 。 产生 异 位 ACTH 的 肿 交 大 多 是 恶性 的 。 
如 果 不 能 手术 切除 ， 可 以 用 放疗 和 化 疗 来 控制 。 


避免 治疗 错误 


准确 诊断 库 欣 综合 征 的 病因 是 正确 治疗 的 基 
nhie WRA ACTH BYTE AP ATES IT. PY AE 
于 肿瘤 太 小 ， 不 能 被 影像 学 方法 所 发 现 的 情况 下 。 
同样 , 产生 蜡 位 ACTH 的 非 垂体 肿瘤 ， 如 肺 部 类 癌 ， 
也 可 能 被 忽略 。 在 肿瘤 尚 不 明确 的 情况 下 ， 直 接 岩 
静脉 窦 择 管 引流 策 体 床 可 能 显示 ACTH 梯度 ， 确 认 
肿瘤 来 源 。 

小 的 肾上腺 皮质 肿 净 常 在 检查 其 他 无 关 疾病 做 
腹部 CT 时 发 现 。 虽 然 这 些 肿 交 大 多 数 无 功能 ， 但 
是 其 中 有 5% 一 10% 能 够 产生 皮质 醇 ， 有 引起 库 欣 
综合 征 的 可 能 。 因 此 ， 对 于 所 有 表现 为 骨 上 腺 “ 偶 
发 瘤 ” 的 患者 ， 都 应 仔细 检查 皮质 醇 的 分 小。 


展望 
有 效 治疗 展 上 腺 功能 减退 的 方法 不 断 被 提出 并 
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图 44-5” 库 欣 综 合 征 ( RRR). 
£L ih 9i 


伤口 愈合 不 良 





图 44-6 ”鉴别 诊断 库 欣 综合 征 的 试验 概览 。 






ACTHIE 8 MA: 
<A wrimsos 


ACTHR A 8LK 039 ACTH IAS AMA 


HU ACTHE ZEE 





检验 。 对 于 肾上腺 功能 减退 的 女性 ， 肾 上 腺 雄 激素 
的 替代 治疗 可 能 同 糖 皮质 激素 和 盐 皮 质 激素 一 样 重 
要 。 治 疗 先天 性 肾上腺 增生 的 雄 激素 过 多 依然 是 个 
难题 ， 因 为 达到 完全 抑制 所 需 的 大 剂量 糖 皮质 激素 
会 导致 库 欣 综合 征 。 对 于 这 些 病例 ， 增 加 雄 激 素 受 
体 的 阻 潜 剂 可 能 有 效 。 对 妊娠 期 前 3 个 月 的 孕妇 采 
取 地 塞 米 松 治疗 ， 可 以 减少 女 婴 的 雄性 化 发 生 。 

对 于 垂体 种 冶 不 能 被 现 有 影像 学 检查 显示 的 病 
Bi, 精确 诊断 ACTH 依赖 性 库 欣 综合 征 依然 很 困难 。 
提高 影像 学 技术 和 岩 静 脉 罕 插 管 能 够 明确 ACTH 来 
源 ， 但 仅 限 于 少数 病例 。 


(张丽华 $ EHH B) 
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垂体 前 叶 腺 体 可 产生 六 种 调节 其 他 腺 体 ( 如 甲状 腺 和 肾上腺 ) 功能 的 多 肽 类 激素 。 垂 体 后 叶 产 生 调节 
水 盐 平衡 的 激素 。 由 于 其 位 置 的 重要 性 ， 发 生 在 蝶 鞍 、 海 绵 塞 或 丘脑 下 部 的 肿瘤 可 导致 垂体 内 分 泌 激素 功 
能 失调 。 根 据 功 能 的 变化 ， 垂 体 疾 病 可 分 为 激素 功能 受 损 或 破坏 及 激素 分 泌 增多 两 类 。 


病因 和 发 病 机 制 
正常 垂体 的 解剖 和 生理 


垂体 在 大 脑 的 底部 ， 被 蝶 骨 所 包围 ， 并 与 下 
斤 脑 相连 。 下 丘脑 包含 有 特殊 的 神经 元 ， 接 受 电 化 
学 刺激 后 ， 释 放 一 种 方法 称 为 释放 因子 的 多 肽 。 这 
些 已 被 确定 的 释放 因子 包括 : 生长 激素 释放 激素 
(GHRH); 促 性 腺 激素 释放 激素 ， 此 种 激素 可 刺激 
垂体 产生 黄体 生成 素 (LH) 和 卵泡 刺激 素 (FSH): 
同时 下 丘脑 亦 可 产生 促 甲 状 腺 激素 释放 激素 和 促 肾 
上 腺 皮质 激素 释放 激素 。 催 乳 素 的 分 泌 受 下 丘脑 神 
经 元 分 泌 的 多 巴 腔 的 负 性 调节 。 受 到 直接 刺激 后 ， 
下 丘脑 神经 元 将 这 些 多 肽 释放 人 垂体 的 门 脉 系 统 ， 
经 门 脉 系统 这 些 多 肽 被 运 军 垂体 前 叶 细 胞 。 每 一 种 
刺激 因子 刺激 特殊 类 型 的 垂体 细胞 合成 并 将 相应 的 
营养 激素 释放 人 体循环 。 

垂体 分 泌 的 每 一 种 激素 都 作用 于 特殊 的 位 置 ， 
以 产生 靶 效应， 生长 激素 作用 于 结缔 组 织 细胞 刺 
激 胰 岛 素 样 生长 因子 (IGF-I) 的 合成 。IGF-I 刺激 
与 生长 有 关 的 营养 物质 的 生成 ， 包 括 蛋 白质 的 合 
成 ， 抑 制 蛋 白 的 分 解 。 促 进 结缔 组 织 细胞 的 生长 ， 
例如 骨 细胞 、 肌 肉 细 胞 和 软骨 细胞 。 生 长 激素 对 于 
正常 结构 的 生长 ， 以 及 维持 成 人 骨骼 和 肌 的 容积 是 
必需 的 。 

生长 激素 有 一 些 重要 的 代谢 功能 ， 包 括 刺激 脂 
酶 而 释放 作为 能 量 来 源 的 游离 脂肪 酸 ， 进 而 调节 正 
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常 的 血糖 稳定 和 了 脂肪 储存 。 生 长 激素 促进 氨基 酸 进 
人 肌肉 并 维持 骨 的 形成 和 溶解 之 内 的 平衡 。 催 乳 素 
主要 作用 于 乳房 刺激 产后 分 党 乳汁 。 催 乳 素 对 抗 雌 
激素 的 作用 ， 超 生理 浓度 可 损害 正常 的 生育 能 力 和 
肉 激 素 的 作用 。 促 甲状 腺 素 (TSH) 直接 作用 于 四 
状 腺 腺 体 促进 T3、T4 的 合成 和 分 泌 。 促 肾上腺 皮 
MR (ACTH) 同样 可 作用 于 肾上腺 ， 促 进 胆 周 
酬 转 化 成 不 同 的 肾上腺 激素 ， 最 重要 的 是 皮质 醇 。 
黄体 生成 素 (LH) 和 FSH( 卵泡 刺激 素 ) 协同 作用 
刺激 男性 和 女性 的 性 腺 功能 。 在 男性 PSH 主要 刺激 
精子 的 产生 和 举 九 细胞 的 功能 ，LH 主要 刺激 举 丸 
细胞 产生 摆 酮 。 在 女性 FSH ROR A. LH 作 
用 于 黄体 而 使 其 发 挥 其 功能 。 


抽 反 馈 调节 


细胞 合成 的 所 有 激素 都 会 被 分 这 入 血液 循环 。 
它们 将 对 垂体 产生 负 反 馈 作 用 从 而 抑制 垂体 各 种 激 
AWS. Hin IGF-I 直接 反馈 作用 于 生长 激素 细 
胞 从 而 抑制 生长 激素 的 释放 。T4 抑制 TSH 产生 ， 
皮质 醇 抑 制 ACTH 分 泌 ， 举 酮 抑制 男性 LH 分 泌 ， 
MEROR TURA tk FSH 释放 。 

垂体 后 叶 激 素 分 这 的 调节 则 完全 不 同 。 下 丘脑 
通过 轴 突 与 垂体 后 叶 保持 直接 的 神经 联系 。 在 下 丘 
脑 神经 元 合成 后 ， 这 些小 的 肽 类 物质 延 神经 轴 突 回 
下 输送 并 以 分 泌 颗 粒 的 形式 储存 在 垂体 后 叶 。 传 人 
神经 冲动 调节 抗 利尿 素 的 释放 ， 后 者 直接 作用 于 各 


胜 控制 游离 水 的 清除 。 同 样 ， 在 适当 的 刺激 下 ， 大 
脑 释放 催产 素 ， 从 而 刺激 子宫 收缩 。 由 于 直接 使 多 
巴 胺 水 平 下 降 ， 哺 乳 可 弱化 多 巴 胺 抑制 催乳 素 分 弯 
的 作用 。 阻 断 垂体 柄 的 病变 在 失去 刺激 ， 科 体 前 叶 
激素 合成 作用 的 同时 ， 并 没有 完全 清除 垂体 后 叶 激 
素 的 合成 ， 因 为 阻 断 部 位 以 下 的 神经 元 可 在 下 丘脑 
的 刺激 下 释放 这 些 激 素 。 巾 于 多 巴 胶 抑 制作 用 的 均 
失 ， 此 种 类 型 的 损伤 将 增加 催乳 素 的 分 刻 。 

一 些 疾病 ， 如 肿 净 、 其 他 破坏 性 病变 、 血 管 损 
伤 打 乱 了 下 丘脑 - 垂体 轴 的 精细 平衡 。 下 面 将 就 一 
些 疾 病 进 行 讨论 。 


临床 表现 、 鉴 别 诊断 、 诊 断 方法 、 处 理 和 治疗 
垂体 前 叶 疾 病 


X oem age C Ae d SPEC (图 
45-1). ROPER AE REARS, m TAE ik 
YT HEARNE Xue. MONTEL. APR Ay spy gkH. 
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喜 肿 ， 如 拉 特 可 列 囊 肿 、 蛛 网 膜 囊 肿 和 皮 样 午 肿 ; 
APA, WAT. TRA. PR. Pee. 
Fa. DOPE AN MY Ae EIR A) DOCE ke FE AE 
AAR. A RA, Wis, HEA. 55 
节 病 性 肉芽 肿 、 组 织 细胞 增多 症 X、 席 汉 综 合 征 和 
外 伤 性 脑 损伤 ， 均 可 破坏 垂体 功能 。 

通常 ， 肿 瘤 破 坏 多 种 类 型 的 细胞 。 导 致 垂体 功 
能 障碍 的 占 位 性 病变 ， 可 分 为 三 种 类 型 ， 起 源 于 蝶 
POA, MPSS AOR, EP I Nil) 
Bg. FRAPA i ted SF A He T- 09 cr 1 
而 引起 乘 体 前 叶 功 能 受 损 ， HAN eK, 
生长 在 蝶 鞍 内 的 嫌 色 细胞 净 常 分 泌 a 亚 单位 的 LH 
I FSH :因而 不 具备 激素 的 功能 。 这 些 肿 瘤 生 长 组 
慌 ， 通 过 压迫 坏死 可 破坏 整个 垂体 前 叶 。 如 果 肿 冯 
不 断 生长 ， 它 可 以 侵袭 到 海绵 体 , 或 者 扩展 至 第 罕 ， 
APB RI MEAE XL, SERODUMUM (LET 

3e cA 8 — 2 He flog ^ 0 15 EL Wi 3f D IHRE AA) 
EEIEIE MASIE, HFIP, unt 0 A er ⸗ 
症 X 或 结 节 病 。 错 构 瘤 也 可 生长 在 蝶 蒂 区 。 从 而 导 
致 腺 垂体 功能 减退 症 。 席 汉 综 合 征 是 一 种 常见 的 累 
及 生体 的 循环 系统 疾病 ， 由 于 分 群 时 大 出 血 引 起 产 
后 垂体 梗死 而 致 全 垂体 功能 减退 。 颈 动脉 痛 亦 可 破 
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坏 腺 乖 体 。 导 致 激素 分 泌 受 损 的 蝶 鞍 旁 和 下 丘脑 病 
变 包 括 脑 膜 瘤 和 颅 咽 管 癌 。 这 些 源 于 下 丘脑 的 肿瘤 ， 
常 导致 下 丘脑 激素 的 产生 受 损 。 第 三 脑室 的 无 性 细 
胞 瘤 亦 可 导致 下 丘脑 功能 受 损 。 


医 深 性 重 体 功能 减退 症 


蝶 尽 内 或 蝶 鞍 旁 手术 可 损伤 下 丘脑 神经 元 、 重 
体 柄 或 直接 损伤 垂体 前 叶 并 破坏 正常 的 垂体 组 织 。 
垂体 瘤 放 射 性 治疗 常 导致 正常 垂体 组 织 的 破坏 。 某 
些 疾 病 的 放射 性 治疗 ， 如 神经 胶 质 肉 痛 、 中 枢 神 经 
系统 的 白血病 或 淋巴 瘤 、 头 颈 部 肿瘤 产生 的 大 量 散 
射线 可 损伤 冬 体 前 叶 的 功能 。 


激 责 功能 减退 的 结果 


腺 垂体 或 下 丘脑 大 的 占 位 性 病变 可 能 导致 灼 个 
乖 体 前 叶 激素 的 破坏 (图 45-1)。 通 常 GH 分 这 最 先 
减少 ， 其 次 为 LH 和 FSH， 随 后 是 ACTH fil TSH, 
最 后 是 催乳 素 。 如 果 儿 童生 长 激素 缺乏 ， 会 导致 生 
长 发 育 迟 缓和 低 血糖 ， 身 体 脂肪 增加 而 肌肉 组 织 减 
少 。 在 成 人 ， 如 果 生 长 激素 缺乏 ， 会 导致 机 体 成 分 
的 改变 ， 如 肌肉 减少 和 骨 质 丢失 。 成 人 低 血糖 少见 。 
在 女性 ， 促 性 腺 激素 分 泌 减 少 可 导致 不 排卵 并 伴随 
闭经 和 第 二 性 征 缺失 。 在 男性 ， 如 果 促 性 腺 激素 分 
说 减少 ， 可 致 撮 起 功能 减退 ， 举 丸 缩 小 ， 男 性 第 二 
性 征 缺 失 。TSH 分 洲 减 少 可 致 继 恬 性 甲状 腺 功能 减 
IB, 主要 表现 为 皮肤 干燥 、 便 秘 、 怕 冷 、 体 重 增加 ， 
无 活力 、 易 疲劳 与 原 发 性 甲 减 相 做 。ACTH 缺乏 导 
致 继 发 性 肾上腺 功能 减退 ， 可 出 现 体重 减轻 、 食 欲 
WOR, Sik, Bob, ULHESEO ANE GR, ant 
环 中 激素 水 平 严重 缺乏 时 对 外 界 刺 激 不 能 产生 相应 
的 应 激 反 应 。 与 原 发 性 肾上腺 皮质 功能 减退 不 同 ， 
盐 皮 质 激素 的 分 刻 可 接近 正常 ， 虽 然 可 出 现 因 皮 质 
醇 对 自由 基 清 除 作 用 消失 而 致 的 低 钠 血 症 ， 但 严重 
的 电解 质 失 衡 较 少见 。 

由 于 病变 ， 如 席 汉 综合 征 ， 所 致 的 催乳 素 分 刻 
减少 可 致 产后 不 泌乳 。 抗 利尿 激素 (ADH) 缺乏 可 
出 现 的 症状 包括 多 尿 、 烦 湾 、 多 饮 、 体 位 性 低 血 压 
和 高 滩 状 态 。 肿 瘤 较 大 的 患者 可 出 现 占 位 病变 的 症 
状 ， 如 视野 缺损 、 复 视 和 头痛 。 体 征 取 决 于 何 种 激 
素 缺乏 。 全 垂体 功能 减退 的 患者 通常 皮肤 变 薄 、 和 干 
煤 ， 躯 干部 脂肪 增加 ， 肌 肉 组 织 减少 ， 阴 毛 及 腋毛 
减少 ， 深 酝 反 射 松 弛 相 延 绥 。 辅 助 实验 室 检查 异常 
包括 贫血 、 低 钠 血 症 (皮质 醇 分 刻 减 少 ) . 高 钠 血 症 、 
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图 45-1 成 人 垂体 前 叶 功 能 减退 。 








iE 

SR ALP SER 
不 同 程度 的 营养 
不 良 


高 渗 状 态 (ADH 分 泌 减 少 ), 低 血糖 (GH 4 BC). 
通常 全 乖 体 功能 减退 症 或 部 分 垂体 激素 分 刻 减 少 可 


避免 治疗 错误 


通过 某 些 刺激 实验 明确 诊断 ( 表 45-1) 当 确定 存在 
某 一 种 激素 分 泌 缺 乏 时 ， 磁 共振 检查 可 确定 蝶 鞍 或 
蝶 鞍 旁 是 否 有 肿瘤 。 治 疗 通常 是 切除 肿瘤 。 并 行 激 
素 将 代 治 疗 。 甲 状 腺 激素 和 皮质 醇 可 口服 符 代 ， 人 性 
激素 替代 也 可 口服 〈 肉 激素 和 黄体 酮 )， 亦 可 用 透 
皮 贴 剂 ， 还 可 以 肌 内 注射 。 生 长 激素 替代 治疗 只 可 
以 肌 内 注射 ，ADH 蔡 代 可 口服 和 透 皮 贴 剂 。 


激素 替代 治疗 腺 垂体 功能 减退 症 是 具有 挑战 性 
的 ， 因 为 用 实验 室 检查 监测 治疗 所 有 的 患者 是 不 可 
行 的 。 例 如 ADH 替代 治疗 是 通过 监测 尿 和 血浆 滩 
透 压 调整 治疗 。 可 通过 直接 检测 FT4 而 完成 甲状 腺 
激素 替代 治疗 。 皮 质 醇 蔡 代 治 疗 常 通过 临床 表现 ( 食 
欲 和 体重 ) 及 电解 质 平衡 进行 调整 。 甲 状 腺 功能 减 
退 患 者 皮质 醇 代谢 减少 ， 且 生长 激 率 缺乏， 因而 腺 
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表 45-1 ”确定 重 体 激素 减少 的 诊断 性 检查 


mx RR 
57% (924% IGF-1 FRE 


SAA LH {男性 ) 
EMO FSH 和 LH( 女性 ) 
itt T, 和 TSH 
RERA 
多 尿 > 3L/24h ff MIRAE > 295mOsm., 
RISE < 300mOsm 
通常 情况 下 ， 这 些 缺 陷 确 认 与 第 选 和 刺激 调试 不 是 必需 的 。 





胰岛 素 耐 量 实 验 ， 或 精 氮 酸 注射 。 < 3ng/ml 
加 GHRH < 9ng/ml 
GnRH < 10IU/ml 


TRH < 5pU/ul 

ACTH 市 激 实 验 血浆 皮质 醇 < 18pg/dl 

禁 水 试验 给 予 ADH 后 校正 渗透 压 
< 298mOsm 


ACTH， 促 肾上腺 皮质 激素 ， 乙 醇 脱 握 酶 ， 抗 利尿 激素 , FSH. ERAR: GH, EKMAR: GnRH， 促 性 腺 激素 释放 激素 ; GHRH, 
生长 激素 释放 激素 , IGF， 胰 岛 素 样 生长 因子 ; LH， 促 黄体 激素 , TRH, (RR ROR ; TSH， 促 甲状 腺 激素 。 


科 体 功能 减退 患者 的 皮质 醇 需要 量 较 原 发 性 肾上腺 
皮质 功能 减退 者 小 。 


特 珠 激素 分 光 过 量 所 致 的 生体 功能 不 全 


促 生长 细胞 、 促 甲状 腺 细胞 ， 促 性 及 细胞 ， 或 
催乳 素 细胞 增生 形成 的 腺 痛 可 导致 相应 的 每 种 激素 
的 高 分 泌 状 态 (图 45-2, E 45-3 及 图 45-4 , BA 
45-3 及 45-4)。 最 常见 的 分 刻 失 调 是 催乳 率 分 泌 增 
多 ， 占 垂体 肿瘤 的 50% 以 上 。 其 次 为 GH 和 ACTH 
MLE, TSH 和 绒毛 膜 促 性 腺 激素 分 小 增多 较 少 
见 。 大 多 数 情 况 下 ， 这 些 肿 瘤 的 病因 学 尚 不 清楚 。 
然而 它们 代表 一 小 部 分 细胞 的 克隆 扩 增 。 癌 基因 突 
变 ， 如 PTTG (垂体 肿瘤 转 仪 基 因 )， 是 细胞 生长 的 
GH, BRIA EAE, dn G- 蛋白 亚 单位 -a 和 
多 发 性 内 分 泌 肿 瘤 1 APE. BT Seo ae 
过 多 激素 的 乖 体 瘤 形 成 。 至 今 为 止 ， 在 大 多 数 有 激 
素 高 分 泌 症状 的 患者 未 发 现 特殊 突变 。 多 发 性 内 分 
EE 1 型 肿瘤 抑制 蛋白 基因 突变 可 导致 多 发 内 分 
MART 1 型 综合 征 ， 该 病 不 仅 有 垂体 占 位 的 临床 表 
现 ， 而 且 有 甲状 旁 腺 痛 和 胰岛 素 瘤 的 表现 。 
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征 。 尤 其 在 女性 ， 一 些 非常 小 的 肿瘤 【< 1.0cm) 
可 使 催乳 素 中 度 增加 ， 并 导致 抑制 排卵 ， 而 后 因 直 
接 对 抗 促 性 腺 激素 对 排卵 梨 的 作用 ， 并 减弱 雄性 激 
素 对 技 组 织 如 子宫 腊 的 作用 而 导致 闭经 。 严 重 的 高 
众 乳 素 血 症 主要 减弱 峻 激素 的 作用 ， 表 现 为 乳腺 和 
阴道 著 缩 、 潮 热 、 骨 质 疏 松 。 有 足够 肉 激 素 刺 激 乳 


六 形成 的 妇女 出 现 向 发 性 泌乳 。 这 些 患者 常 出 现 溢 
乳 和 闭经 。 血 清 催乳 素 水 平  25ng/ml 可 作为 确诊 
高 催乳 素 血 症 的 实验 室 诊 断 。 治 疗 取 决 于 是 微 腺 痛 
AMR. JLS-Bpfg REPL RI Spr 4e ee oh jn] 
有 效 。 通 常 首先 选用 多 巴 胺 治疗 ， 然 后 再 依据 肿 郊 
对 治疗 的 反应 决定 是 否 行 外 科 手 术 或 放射 治疗 。 
如 果 催 乳 素 值 < 150ng/ml， 应 除外 其 他 病因 ， 如 
药物 (MUP OR RAE) 或 甲状 腺 功能 减退 症 。 刻 乳 
素 值 > 150ng/ml JL AEH PT. FRE 
AI FARNA Cans) diari PL OF 
升 高 。 


A is ARAN e 


生长 激素 分 说 增多 于 儿童 可 致 巨人 证， 于 成 
人 可 致 肢 端 肥大 症 (图 45-2 和 图 45-3) 成 人 的 生 
长 发 育 有 其 特点 ， 其 长 全 的 骨 生 已 融合 ， 但 手足 仍 
能 过 度 生 长 ， 导 骨 和 下 颌 骨 亦 能 过 度 生 长 。 常 存在 
包括 舌 、 皮 肤 和 内 脏 增 大 在 内 的 软组织 增生 。 症 状 
包括 多 汗 ， 乏 力 、 易 疲劳 和 关节 痛 。 实 验 室 异常 包 
括 空 腹 血 糖 升 高 、 高 胰岛 素 血 症 和 高 磷 CARER) i 
症 。 治 疗 方法 包括 手术 切除 产生 GH 的 病变 ， 而 且 
有 时 术 后 给 予 放射 治疗 。 使 用 多 巴 胺 能 抗 持 抗 剂 、 
长 效 生长 抑 罕 和 GH 受 体 持 抗 剂 ， 可 有 效 抑制 GH 
的 促 生长 作用 。 如 果 不 治疗 ， 与 该 病 有 关 的 发 病 率 
和 死 广 率 将 增加 ， 主 要 基 心 血管 疾病 。 因 为 死亡 率 
高 ， 治 疗 的 目标 是 使 血清 IGF-1 正常 。 可 通过 测定 
IGF-1 值 或 确定 口服 75g 葡萄 糖 后 GH 来 确定 肢 端 
肥大 症 的 诊断 。 
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— 织 断 裂 会 导致 腹部 出 现 特征 性 的 条 纹 ， 毛 细 血 管 胞 
性 增加 易 出 现 青 紫 。 其 他 症状 包括 继 发 于 水 钠 注 留 

AGAR ACTH 过 最 可 导致 分 泌 增 加 并 引起 ”的 高 血压 ， 多 毛 症 和 闭经 (70% 的 女性 )， 体重 增 

库 欣 综合 征 。 该 病 有 其 特有 的 表现 形式 ， 包 括 脂肪 。 加 (9 ~ 14kg 常见 )， 近 端 肌 肉 无 力 ， 伤 口 不 易 愈 
的 重新 分 布 ， 尤 以 后 颈 部 明显 (水 牛 背 ), 镇 骨 上 A: 在 大 多 数 患者 ， 可 有 面 二 潮红 。 实 验 室 表 现 有 
脂肪 垫 和 躯干 脂肪 增多 (第 44 章 图 44-5)。 结 缔 组 低 钾 血 症 、 血 尿素 氯 下降、 骨 密 度 下 降 ， 诊 断 以 24 


图 45-3 mRntitnsfü. 
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小 时 尿 皮质 醇 总 量 升 高 (> 120ug/d) 为 基础 。 如 
果 结 果 呈 阳性 ， 必 须 将 垂体 痛 所 致 或 其 他 原因 所 致 
库 欣 综合 征 进行 鉴别 。 具 体 做 法 是 地 塞 米 松 2.0mg， 
l6h， 连 用 48 小 时 。 在 分 泌 ACTH EARS, 
尿 皮质 醇 被 抑制 50% 或 以 上 。 库 欣 病 的 有 效 治疗 是 
切除 产生 ACTH 的 瘤 体 。 如 果 不 能 达到 外 科 治 愈 ， 
可 采用 放射 治疗 和 考虑 肾上腺 切除 从 而 减少 激素 的 


过 度 分 说 。 如 果 不 治疗 ， 其 5 年 死亡 率 为 50%。 因 
此 减少 激素 的 异常 分 小 是 刻不容缓 的 。 


在 过 去 的 10 AEM, PRAIRIE AR MR AE 
术 均 获得 重要 进展 。 在 这 些 领域 的 进展 有 可 能 加 快 
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图 45-4 TEAR. 
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外 科 手 术 现 在 可 通过 内 镜 来 完成 ， 大 多 数 病例 手术 
非常 成 功 ， 住 院 和 术 后 死亡 率 明显 下 降 。 用 于 放射 
治疗 垂体 肿 富 的 定位 技术 ， 减 少 对 周围 组 织 损伤 的 
放疗 技术 的 进步 仍 将 继续 。 分 子 遗 传 学 有 可 能 继续 
改进 ， 我 们 预测 发 生 垂 体 肿瘤 的 能 力 。 检 测 激素 灵 


繁 度 和 特异 性 的 改善 ， 将 使 诊断 实验 室 更 加 可 靠 快 
捷 。 这 些 实验 是 否 精确 到 足以 避免 使 用 刺激 或 抑制 
实验 现在 仍 不 清楚 。 


【张丽华 译 王 希 柱 ER) 
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多 毛 症 ， 成 年 女性 发 病 率 在 10% 左 右 ， 其 特征 是 在 女性 躯体 雄 激 素 依赖 区 出 现 终 毛 。 其 发 病 率 与 种 族 
和 社会 形态 有 关 。 虽 然 大 多 数 病 例 是 良性 的 ， 但 是 此 种 疾病 使 患者 非常 痛苦 。 医 师 必 须 鉴别 良性 及 恶性 病 


变 并 向 患者 提供 可 供 选 择 的 、 有 效 的 治疗 意见 。 


病因 和 发 病 机 制 


多 毛 症 与 卵巢 及 肾上腺 雄性 激素 产生 过 多 ,或 
毛 宫 对 正常 雄性 激素 水 平 的 敏感 性 增高 有 关 (图 
46-1)。 后 者 常 由 Sa- 还原 酶 活性 升 高 引起 ， 此 酶 
可 将 举 酮 转化 为 一 种 作用 更 强 的 代谢 产物 二 氧 举 
酮 。 与 各 种 因素 有 关 的 高 雄性 激素 血 症 可 使 雄性 激 
素 后 感性 毛发 的 初始 生长 相 延 长 ， 促 使 细 轻 的 毫 毛 
转变 成 粗 黑 的 终 毛 。 

在 女性 ， 举 船主 要 由 卵 旭 分泌。 其 总 量 的 25% 
直接 由 卵巢 分 泌 ， 其 余部 分 来 源 于 外 周 组 织 转化 肾 
上 腺 和 卵巢 分 泌 的 前 体 物 质 。 一 种 作用 较 弱 的 雄 激 
率 雄 烽 二 酮 ， 由 肾上腺 和 卵巢 等 量 分 党 。 脱 氧 表 雄 
酮 硫酸 酷 (DHEAS)， 另 一 种 作用 较 弱 的 雄 汶 素 ， 
几乎 全 由 肾上腺 分 泌 。 举 酮 水 平 增 高 提示 卵 全 雄性 
激素 分 泌 过 多 。DHEAS 升 高 提示 肾上腺 雄性 激素 
分 雇 增 多。 如 果 两 者 不 升 高 ， 已 除外 其 他 原因 ， 可 
以 认为 是 外 周转 化 增加 。 

血 雄 激素 水 平 受 性 激素 结合 球 蛋白 (SHBG) 
浓度 的 影响 。SHBG 在 血 中 与 塞 酌 结合。 通常 ， 
80% “lj SHBG 结合 ，19% GAMO, 1% 
在 血 中 以 游离 形式 存在 。 雄 性 激素 分 泌 过 多 和 肥胖 
能 降低 SHBG 浓度 ， 总 罕 酮 于 游离 未 结合 、 活 性 举 
酮 的 比值 加 大 。 
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临床 表现 


常见 的 特征 是 沿 身 体 正中 区 域 分 布 的 性 毛 的 质 
和 量 的 异常 。 最 常 累及 的 部 位 有 面部 、 胸 部 、 脐 部 .、 
脐 正中 线 、 恬 部 、 王 骨 、 大 腿 内 侧 和 外 生殖 器 (图 
46-2)。 严 重 的 多 毛 症 可 依据 Ferrimen 和 Gallwey 系 
统 进行 定量 分 析 。 该 系统 用 0 ~ 4 分 评估 身体 9 个 
区 域 的 无 毛 或 严重 多 毛 的 情况 。 通 常 ， 如 评分 超过 
过 7 (有 可 能 达 36) 可 认为 异常 。 其 他 经 常 发 生 的 
雄 激 素 依 赖 的 症状 包括 站 疮 、 月 经 不 调 、 屠 侧 凹 陷 、 
WE AERE. 

通常 ， 多 毛 症 应 与 女性 男性 化 相 鉴 别 ， 后 者 具 
有 更 为 严重 的 男性 化 特征 ， 包 括 肌 肉 发 达 、 失 去 女 
性 身体 曲线 、 胸 部 扁平 、 声 音 低沉 、 哈 结 突出 、 阴 
AE (测量 基底 部 横 径 大 于 lem)。 除 非 雄 激素 水 
平 明 显 升 高 (大 于 正常 上 限 的 2 — 3 信 )， 很 少 出 现 
这 种 雄 激 素 增多 症 的 极端 表现 。 如 果 出 现 这 种 表现 
提示 卵 梨 或 肾上腺 肿 癌 ， 也 可 能 使 用 了 同化 激素 。 

多 毛 钙 应 与 多 毛 相 鉴别 ， 多 毛 是 在 非 雄 激素 
He PK BY A) REE RS ENT I Ga a FA CR 
手 短 )。 常 源 于 糖 皮质 激素 过 多 、 药 物 OE E. 
TERRE SR OKA. XE) 和 全 身 疾病 ( 神 
经 性 厌食 、 甲 状 腺 功能 减退 症 、 混 合 型 中 啉 病 、 皮 
肌 炎 )， 也 可 能 是 家 族 性 的 。 
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鉴别 诊断 


KE HOM A & HES E d HE SHE HSE A HE 
(PCOS, £j; 80%) 或 特 发 性 多 毛 症 (IH, 2494 
15% 一 20%) 所 致 。 这 些 情 况 常 发 生 于 月 经 初潮 或 
10 年 以 后 并 逐渐 加 重 。 相 比 之 下 ， 卵 巢 或 肾上腺 肿 
痪 所 致 的 多 毛 常 突然 出 现 ， 迅 速 进展 ， 更 长 伴 有 女 
性 男性 化 。 这 些 疾病 更 为 特殊 的 征象 及 多 毛 症 的 少 
见 病因 将 在 下 面 详 述 。 
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图 46-2 高雄 激素 血 症 的 临床 表现 。 
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2003 4F, PCOS 的 诊断 标准 进行 了 重新 修订 ， 
必须 具备 以 下 3 种 特征 中 的 2 种 : DARILI, 
可 以 根据 临床 表现 如 毛 症 或 其 他 雄 激 素 依赖 性 特 
征 ， 或 雄 激 素 水 平 升 高 的 生化 依据 确定 ; 四 月 经 次 
数 过 少 (< 8 次 /年 ) LOMA BRS MRR, io 
断 时 应 除外 其 他 潜在 的 病因 。 

胰岛 素 抵 抗 通过 卵巢 PASO 细胞 色素 氧化 酶 
17a- 依赖 通路 调节 障碍 影响 卵 梨 雄 激素 的 合成 。 该 
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MKPR, I RE SY 
垂体 LH 分 泌 蜡 常 亦 被 认为 是 原因 之 一 。 虽 然 胰岛 
素 抵抗 常 与 肥胖 有 关 ， 但 在 体型 较 瘦 的 PCOS 妇女 
已 证 实 有 胰岛 素 抵抗 。 在 这 种 情况 下 ， 罕 酮 通常 轻 
度 升 高 。 它 可 能 与 催乳 素 和 DHEAS 轻 度 升 高 有 关 ， 
但 其 机 制 未 能 完全 确定 。 


特 发 性 多 毛 症 


特 发 性 多 毛 症 的 定义 正在 发 生变 化 ， 最 近 版 
本 的 定义 包括 : 中 多 毛 ， 四 雄性 激素 水 平 正常 
国 月 经 规律 ， 具有 正常 排卵 功能 。 可 通过 测量 基 
础 体温 或 测量 黄体 中 期 黄体 酮 水 平 证 实 排卵 功能 正 
常 。 如 果 有 患者 月 经 规律 但 不 能 正常 排卵 的 证 据 ， 
可 以 认为 该 患者 有 PCOS。 特 发 性 多 毛 症 的 发 病 机 
制 与 5a- 还 原 酶 活性 升 高 及 雄性 激素 受 体 功 能 改变 
有 关 ， 可 致 毛 塞 对 正常 水 平 雄 激素 的 敏感 性 升 高 。 


少见 原因 
肾上腺 增生 


典型 的 先天 性 肾上腺 超常 增生 (21- 羟 化 酶 缺乏 ) 
是 常 染色 体 隐 性 遗传 疾病 ， 它 常 因 女 娶 外 生殖 器 发 育 
不 健全 而 被 诊断 。 一 部 分 为 非典 型 GROS) 先天 
性 肾上腺 增生 (NCAH) 其 表现 为 在 成 人 时 逐渐 出 现 
多 毛 症 。 其 发 病 机 制 是 由 于 肾上腺 类 固 醇 合成 酶 的 
缺乏 ， 从 而 导致 雄性 激素 前 体 的 蓄积 。 临 床 表现 和 
实验 室 检查 和 PCOS 类 似 ， 但 可 通过 17- FARKE 
进行 鉴别 。 在 NCAH 患者 基线 17- 羟 孕 酮 水 平 轻 度 
增高 (> 200ng/dl), ACTH 刺激 后 可 超过 1500ng/dl。 
NACH 的 患 病 率 不 足 3%， 但 在 Ashkenazi 的 犹太 人 
妇女 中 更 为 常见 (发病 率 1 : 27)。 


EIRE ITE 


WERKE er AE JE rh RE Hz HUS SEE IERI HE ( 库 欣 
Wi), I RAR DR SE AAS PP ERR BERGE ABI 
多 所 致 的 皮质 醇 增 多 症 。 除 非 医 源 性 糖 皮质 激素 过 
量 所 致 多 毛 症 ， 库 欣 综合 征 很 少 引 起 多 毛 。 常 见 的 
其 他 主要 临床 特征 包括 多 血 质 面容 、 毛 细 血 管 扩张 、 
枕骨 脂肪 垫 、 腹 部 紫 纹 、 肥 胖 、 多 毛 症 等 。 


Sp HAt 


上 皮 细 胞 瘤 通 常 是 恶性 的 ， 可 通过 刺激 邻近 的 
基质 引起 雄性 激素 增多 症 。 有 雄 激 素 分 泌 功 能 的 卵 
巢 肿瘤 包括 塞 托 利 细胞 瘤 〈 卵 巢 男 性 细胞 瘤 )， 脂 


类 细胞 冯 门 细胞 痛 。 特 殊 的 征象 是 更 为 严重 和 进行 
FERI, SAK > 150 ~ 200ng/dl。 总 之 ， 这 些 肿 
瘤 在 多 毛 定 病因 中 所 占 比 例 不 足 1%。 


肾上腺 肿瘤 


肾上腺 腺 疙 或 肾上腺 癌 常 可 分 泌 DHEAS, t 
可 同时 单独 或 联合 分 刻 举 酮 皮质 醉 。 这些 疾病 少见 ， 
多 毛 症 的 发 生 率 不 足 1%， 与 常见 的 多 毛 症 的 良性 
病因 相 比 ， 多 毛 更 严重 ， 激 素 水 平 升 高 更 明显 ( 特 
别 是 DHEAS)。 


m fi SC 3e d E 


“高 催乳 素 血 症 表现 为 泌乳 、 闭 经 、 可 伴 有 多 毛 
症 。 催 乳 素 可 刺激 肾上腺 分 泌 礁 性 激素 ， 但 大 多 数 
高 催乳 素 血 症 忠 者 临床 上 无 明显 的 多 毛 症 . 


药物 


达 那 唑 、 同 化 激素 、 糖 皮质 激素 和 某 些 存在 于 
口服 避孕 药 中 的 孚 激素 (ARAZA), 
可 引起 多 毛 症 。 


诊断 方法 


评估 的 重点 应 放 在 发 病 年 龄 、 进 展 情 况 、 严 重 
程度 (女性 男性 化 程度 )、 月 经 史 和 种 族 。 地 中 海 、 
HÆ, Ashkenazi 犹太 人 和 印度 妇女 易 患 特 发 性 多 
毛 症 。 多 毛 症 的 家 族 史 尤为 重要 。 应 了 解 其 服药 史 
及 父母 用 于 控制 多 毛 的 物理 方法 (PAM ME ME, 
电解 的 频率 ). 

建议 所 有 患者 检测 举 酮 和 DHEAS。 如 果 多 毛 
伴 有 闭经 或 月 经 量 少 应 检测 催乳 素 和 促 甲状 腺 激 
素 。 几 乎 不 需要 更 为 广泛 的 实验 室 检 查 ， 因 为 检查 
结果 不 影响 治疗 。 然 而 附加 检测 可 包括 17- FA 
以 诊断 NCAH，3a- MEM — REOS) HERE ( 军 酮 代谢 
产生 物 ， 代 表 5a- 还 原 酶 活性 ) 和 游离 学 酮 SHBG 
浓度 ， 如 果 临 床 有 库 欣 综合 征 的 表现 ， 应 检测 皮质 
BE (24 小 时 尿 或 隔夜 Img 地 塞 米松 抑制 试验 ) 但 
其 他 检查 究 不 必 列 为 多 毛 症 的 检查 。 


处 理 和 治疗 


如 果实 验 室 检查 提示 卵巢 肿瘤 【学 酮 水 
Æ > 150 ~ 200ng/dl) 或 肾上腺 肿瘤 (DHEAS > 


700ng/dl 或 超过 正常 上 限 的 2.5 fh), WEA IMR dk 
腔 超 声 、CT 或 MRI 检查 。 如 果 发 现 肿瘤 ， 应 转 外 
科 治疗 。 

在 大 多 数 病例 ， 主 要 针对 病因 进行 治疗 。 大 多 
数 药 物 需 要 3 — 6 个 月 才能 达到 显著 的 去 毛 疗效 ， 
应 就 此 与 患者 沟通 。 库 欣 综合 征 是 多 毛 症 的 少见 病 
Al, 已 在 第 44 章 和 第 45 章 讨论 。 


抑制 雄性 激素 生成 


复合 口服 避孕 药 可 减少 卵巢 雄性 激素 分 沁 ， 而 
AER (30 ~ 35ug WER) 可 升 高 SHBG KF, 
尽管 临床 试验 资料 证 实 其 有 效 性 ， 但 常 建议 使 用 全 
有 少量 孕 激 素 的 制剂 GRAN, EAF, WRR, 
届 螺 酮 )。 屈 螺 酮 有 其 特殊 结构 ， 其 抗 雄 性 激素 作 
用 与 螺 内 酯 有 相似 之 处 ， 因 而 可 能 更 有 效 。 糖 皮质 
激素 可 用 于 治疗 HCAH， 地 塞 米松 0.125 — 0.25mg 
睡 前 口服 ， 可 显著 抑制 公 上 腺 雄性 激素 分 刻 。 


座 人 性 激素 受 体 持 抗 齐 


暴 内 酯 在 毛 赛 的 水 平 阻 断 雄 激 素 的 外 周作 用 ， 
治疗 效果 好 ，60 免 ~ 70% 的 患者 在 6 个 月 后 症状 可 
明显 改善 。 治 疗 剂量 为 50 一 200mg/d。 疗 效 是 剂量 
习惯 性 的 ， 半 数 以 上 的 患者 需 使 用 最 大 剂量 才能 获 
益 。 副 作用 包括 短暂 的 利尿 作用 和 胃 肠 道 症状 。 可 
发 生 高 钾 血 症 ， 但 在 健康 人 很 少 发 生 。 螺 内 酯 必须 
与 避孕 药物 联合 使 用 ， 因 为 此 种 药物 可 致 男性 胎儿 
出 现 女 性 化 特征 。 

氟 他 胺 的 剂量 为 125 ~ 250mg， 每 日 2 次 ， 其 
疗效 与 螺 内 酯 相同 ， 它 的 副作用 有 肝 毒 性 而 且 价 格 
昂贵 ， 这 限制 了 其 用 于 常规 治疗 。 

非 那 司 提 -5a- 还 原 酶 抑制 剂 (剂量 为 Smg/d)， 
其 疗效 与 螺 内 酯 和 氟 他 胺 相同。 价格 也 较 昂 贵 ， 因 
为 它 可 引起 男性 胎儿 外 生殖 器 发 育 不 良 ， 所 以 必须 
采取 适当 的 避孕 措施 。 

醋酸 环 两 孕 酮 是 一 种 具有 抗 雄 性 激素 作用 的 孕 
激素 在 欧洲 常 被 广泛 用 于 治疗 多 毛 症 。 尽 管 激素 
参数 有 些 差 异 ， 但 一 些 对 醋酸 环 再 孕 酮 与 其 他 药物 
治疗 多 毛 症 疗效 进行 比较 的 研究 并 未 发 现 疗 效 上 的 
差异 。 考 虑 到 大 剂量 可 引起 实验 动物 发 生 癌 症 ， 该 
药 在 美国 未 获准 使 用 。 


S PEE I 
降低 体重 可 改善 胰岛素 敏感 性 ， 并 改善 PCOS 
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患者 临床 症状 和 生化 指标 。 胰 岛 素 增 敏 剂 (二 甲 双 
AL Fono: ABS) 亦 可 改善 PCOS 症状 ， 但 治疗 
多 毛 的 作用 较 抗 雄性 激素 药物 差 ， 二 甲 双 肌 可 作为 
是 治疗 PCOS 的 一 线 药物 ， 治 疗 剂 基 为 S00mg， 每 
日 3 次 到 1000mg 每 日 2 次 。 建 议 每 周 调整 500mg, 
以 减轻 胃 肠 道 反应 。 喀 吨 烷 二 柄 类 药物 ( 罗 格 列 酮 、 
比 格 列 酮 ) 能 改善 PCOS 症状 ,作用 与 二 甲 双 须 相 似 。 
然而 ， 与 二 甲 双 胖 不 同 ， 这 些 药物 对 体重 的 影响 是 
中 性 的 ， 而 且 其 结构 也 非 专 一 。 雁 哗 烷 二 酮 类 价格 
较 贵 ， 有 时 伴 有 体重 轻 度 增 加 ， 这 限制 了 将 长 期 治 
疗 作为 理想 可 靠 的 治疗 方式 的 选择 。 


局 部 和 物理 治疗 


2001 年 13.9% 的 盐酸 依 氟 乌 氨 酸 乳 剂 开 始 用 
于 面部 多 毛 症 的 治疗 。 其 作用 机 制 是 抑制 毛 守 的 角 
质 蛋 白 合成 ， 从 而 减缓 毛发 的 生长 。 虽 然 它 不 能 使 
终 毛 转化 成 毫 毛 ， 也 无 雄 激 素 的 抑制 作用 ， 它 能 减 
少 物理 治疗 的 次 数 。 每 日 使 用 2 次 ,4 ~ 8 周 内 见效 ， 
30% — 60% 的 患者 获得 不 同 程度 的 改善 。 轻 度 的 皮 
肤 刺 激 最 常见 的 副作用 ， 但 少见 。 

通过 细 针 施放 电流 以 破坏 毛发 基底 部 的 皮肤 乳 
头 以 电解 的 方法 永久 性 清除 毛发 。 这 种 操作 费时 ， 
价格 昂贵 ， 因 为 每 次 只 能 处 理 少量 的 毛囊。 

最 近 开始 采用 激光 治疗 。 不 同类 型 激光 (红外 
线 、 紫 外 线 ， 可 产生 单 光谱 的 二 极 答 )， 或 强化 肪 
冲 光 治疗 的 效果 基本 相同 。 其 效果 对 于 那些 皮肤 白 
哲 、 毛 发 为 黑色 的 妇女 较 好 ， 患 者 对 此 疗法 都 能 够 
耐 受 ， 但 价格 较 贵 ,需要 多 次 治疗 才能 达到 完全 永 
入 的 祛 毛 作 用 。 


最 佳 治疗 


常 需要 药物 治疗 和 美容 措施 已 达到 满意 的 结 
果 。 

对 伴 有 肥胖 的 PCOS 患者 ， 尝 试 通过 人 饮食 和 锻 
炼 而 减轻 体重 是 首选 的 治疗 。 如 果 疗 效 不 明显 ， 可 
加 用 二 甲 双 肛 及 口服 避孕 药 、 螺 内 酯 或 使 用 盐酸 依 
氟 乌 氨 酸 乳剂 。 对 PCOS 患者 应 测定 葡 莉 糖 及 血脂 
水 平 ， 因 为 PCOS 与 这 些 代 谢 紊 乱 具有 强 相 关 性 。 

对 于 IH 患者 ， 如 果 症 状 不 重 ， 使 用 盐酸 依 氟 
乌 氨 酸 乳剂 是 合理 的 ， 虽 然 大 多 数 患 者 需要 避孕 药 
以 抑制 激素 分 这 ， 有 些 患者 需 加 用 螺 内 酯 才能 取得 
最 佳 的 激素 检测 。 

对 于 上 述 两 种 疾病 , 经 过 一 段 时 间 激 素 治 疗 后 ， 
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可 建议 采用 物理 治疗 ， 而 且 先 采用 激素 治疗 ， 后 行 
物理 治疗 往往 可 取得 明显 效果 ， 因 为 前 者 显著 减少 
雄性 激素 水 平 并 抑制 雄性 激素 活性 。 


避免 治疗 错误 


应 向 患者 提供 正确 的 咨询 ， 以 促使 他 们 的 期 
待 值 符合 实际 。 激 素 治疗 的 效果 需要 3 一 6 个 月 方 
能 显现 ， 因 而 需要 长 时 间 等 待 以 决定 是 否 加 用 其 他 
药物 。 有 些 女性 患者 亲身 经 历 以 前 物理 治疗 效果 不 
佳 ， 便 认为 此 病 是 不 治之 症 ， 而 有 挫折 感 。 应 强调 
控制 异常 的 激素 水 平 可 增强 物理 疗法 的 有 效 性 和 持 
续 性 。 


有 多 种 作用 机 制 不 同 的 药物 可 用 于 多 毛 症 的 治 
疗 。 需 要 更 多 有 关 最 佳 治疗 和 费用 /效益 方面 的 资 
料 。 控 制 激素 水 平 后 使 用 物理 疗法 在 未 来 仍 将 是 主 
要 的 治疗 方法 。 评 估 新 的 治疗 方法 的 实验 包括 正在 
进行 的 生长 抑 素 类 似 物 治疗 PCOS。 诊 断 和 治疗 多 
毛 定 ， 从 而 减轻 患者 身体 和 心理 负担 ， 减 少 PCOS 
患者 持续 不 排卵 的 并 发 症 。 


(Adj) 译 孙 静 OR) 
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男性 性 腺 功能 碱 退 


引言 





男性 性 腺 功能 减退 指 军 酮 分 泌 减 少 ， 精 子 生 成 减少 或 两 者 并 存 。 引 起 性 腺 功能 减退 病变 可 源 于 腺 体 直 
接受 损 ( 原 发 性 性 腺 功能 减退 ) 或 因 下 丘脑 及 垂体 损伤 ( 继 发 性 性 腺 功能 减退 ) o 

成 年 男性 罕 丸 包括 两 种 重要 结构 : 一 是 输精管 ， 占 塞 丸 组织 的 80% ， 包 含 支持 细胞 、 厦 原 细胞 成 精 
子 ; 另外 一 个 结构 是 leydings 细 胞 或 间 质 细胞 。 支 持 细胞 在 垂体 分 泌 的 促 卵泡 成 熟 激 素 (FSH) 的 作用 下 ， 
分 沁 奴 性 激素 结合 蛋白 ， 从 而 升 高 输精管 内 举 酮 水 平 ( 图 47-1 ) 。 它 们 亦 可 为 胚 原 细胞 分 化 成 成 熟 的 精子 
提供 必要 的 环境 。 支 持 细胞 在 垂体 分 泌 的 促 黄体 激素 (LH) 的 作用 下 生成 军 酮 和 相关 类 固 醇 。 宕 酮 可 作用 
于 输精管 促进 精子 生成 。 

在 成 年 男性 ，95 旬 可 被 利用 的 举 酮 由 间 质 细胞 分 泌 。 外 周 组 织 将 部 分 徊 酮 转化 成 二 氨 军 酮 ， 它 可 作 
用 于 靶 组 织 发 挥 窜 酮 的 梭 性 激素 作用 。 在 有 芳香 化 酶 的 组 织 ， 靠 酮 亦 可 转化 为 有 生物 活性 的 肉 激 素 和 肉 二 
醇 。 脂 肪 组 织 和 中 枢 神 经 系统 可 通过 此 机 制 将 雄性 激素 转化 为 峻 激素 。 

睾丸 的 大 部 分 功能 ， 包 括 精子 生成 和 分 滋 粤 酮 ， 均 由 垂体 分 沙 的 促 性 腺 激素 LH 和 FSH 所 控制 。 这 些 
激素 又 为 下 丘脑 的 肽 类 激素 所 控制 ， 后 者 称 为 促 性 腺 激素 释放 激素 (GRH) 。 控 制备 丸 功 能 的 激素 见 图 
47-1。GnRH 作 用 于 垂体 的 促 性 腺 细胞 分 泌 LH 和 FSH。LH 受 体 存 在 于 间 质 细胞 ，FSH 受 体 存 在 于 支持 细 
胞 。 由 支持 细胞 合成 的 徊 酮 对 垂体 和 下 丘脑 形成 负 反 馈 ， 从 而 减少 GnRH，LH 和 FSH 的 生成 。 刺 激 含有 
FSH 受 体 的 支持 细胞 ， 可 促进 合成 雄性 激素 结合 蛋白 。 在 FSH 的 作用 下 ， 支 持 细胞 也 分 泌 被 称 为 抑制 泰 的 
蛋白 。 这 些 蛋 白 有 选择 的 抑制 垂体 分 泌 FSH。 因 此 ， 引 起 输精管 损伤 的 病变 可 使 血清 FSH 升 高 ， 而 支持 细 
胞 损伤 可 致 FSH 和 LH 升 高 。 


造成 的 。 其 他 多 余 X 染色 体 结构 包括 A8, XXXY; 
49, XXXXY , uU HIE Gu 46, XYM47, XXY, 
Klinefelter 综合 征 发 病 率 在 存活 的 新 生 儿 中 为 


病因 和 发 病 机 制 
愿 发 性 腺 功能 减退 


患者 罕 酮 分 小 减少 ， 精 子 生成 减少 ， 血 清 促 
性 腺 激素 水 平 升 高 。 引 起 原 发 性 腺 功能 减退 的 病变 
可 引起 输 精 答 和 间 质 细胞 不 同 程度 的 破坏 ， 但 损 
害 精子 生成 的 作用 较 损害 尝鲜 分 刻 的 作用 明显 CHE 
47-1). 

Klinefelter 综合 征 是 男性 性 腺 功能 减退 最 常见 
的 先天 性 病因 ， 是 由 于 多 了 一 条 X 染色 体 所 致 。 最 
常见 的 基因 型 为 47 ，XXY。 它 是 由 于 母体 的 对 偶 染 
色 体 不 分 离 ， 两 条 X 染色 体 变 形 ， 扭 曲 成 蛋 形 结构 


11000。 发 病 率 随 母亲 的 年 龄 增加 而 升 高 。 染 色 体 
胚 细 胞 的 缺陷 可 直接 引起 输精管 的 严重 损伤 及 间 质 
细胞 不 同 程度 的 破坏 。 患 者 出 生 时 正常 ， 而 且 青 春 
期 发 可 正常 。 于 成 年 男性 ， 患 者 罕 丸 发 育 较 小 ， 质 
地 较 硬 , 常 出 现 无 精 症 ,男子 乳腺 发 育 , WKE, 
机 体 受 影响 的 部 位 见 图 47-2( 彩 图 47-2)， 其 他 与 
学 酮 缺乏 无 直接 关联 的 其 他 异常 更 为 常见 ， 包 括 慢 
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图 47-1 ”男性 生殖 功能 减退 症 。 
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EERME, — fil BN LM SAL YY eR, 25 5% 的 男 
性 于 出 生 时 睾丸 未 下 降 ， 但 95% 可 于 1 周岁 时 下 
降 。 尝 丸 不 能 完全 下 降 是 由 于 出 生前 雄性 激素 分 沁 
减少 ， 常 由 于 胎儿 官 内 举 丸 发 育 不 全 所 致 。 单 侧 隐 
坚 患 者 ， 下 降 的 坚 丸 常 出 现 异 常 ， 包 括 精 子 数 目 减 
少 。 未 完全 下 降 的 罕 丸 因 腹 腔 内 温度 过 高 而 受到 进 
- 步 的 损伤 。 

肌 内 强直 性 营养 不 良 是 引起 肌肉 萎缩 的 常 染 色 
体 显 性 遗传 性 疾病 ， 伴 有 于 青春 期 后 出 现 性 腺 功能 
减退 。 雄 性 激素 合成 所 必需 的 特异 酶 的 先天 性 缺乏 
是 罕见 的 常 染色 体 隐 人 性 遗传 性 疾病 ， 可 导致 妊娠 早 
期 军 柄 缺乏， 使 男 婴 的 男性 特征 发 育 不 全 。 

后 天 获得 性 学 丸 疾 病 通常 对 和 输精管 的 损伤 较 间 





抑制 素 
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高 。 顺 铂 或 卡 铂 可 使 精子 数目 减少 , 但 可 部 分 恢复 。 
通过 直接 损伤 笛 丸 或 使 促 性 腺 激素 分 弯 减 少 的 许多 
慢性 全 身 性 疾病 可 引起 性 腺 功能 减退 。 肝 硬化 、 出 
性 肾 功能 不 全 和 艾滋 病 均 能 致 坚 酮 分 启 减 少 ， 以 及 
LH 和 FSH 水 平 异常 。 


输精管 阻塞 或 发 育 不 良 


附 振 损伤 或 输精管 受 损 可 引起 精液 中 无 精子 数 
【精子 缺乏 ) (SERRA: A RIA SER RT LEE 
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精子 输送 异常 既 可 为 先天 性 也 可 为 后 天 获得 性 。 大 
多 数 囊 性 纤维 的 男性 缺乏 输精管 。 获 得 性 阻塞 可 源 
于 感染 (淋病 .衣原体 感染 .结核病 ) 或 手术 结扎 (i 
精 管 切除 术 )。 

精 索 静脉 曲张 是 阴 吉 静脉 从 的 扩张 。 在 正常 男 
性 中 的 患 病 率 为 10% ~ 15%。 因 为 精 索 静脉 曲张 在 
不 育 症 男性 中 发 病 率 较 高 ， 所 以 被 认为 不 育 症 常见 
原因 ， 可 能 与 阴 赛 内 温度 增加 有 关 。 结 扎 曲 张 的 精 
索 静 脉 是 否 能 提高 生育 能 力 仍 有 争议 。 
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患者 精子 生成 减少 ， 符 酮 分 滋 减 少 ， 血 清 中 促 
性 腺 激素 水 平 可 正常 或 降低 。 在 妊娠 期 早期 ， 性 分 
化 时 ， 支 持 细胞 的 功能 是 由 胎盘 分 泌 的 绒毛 膜 促 性 
腺 激素 维持 的 ， 因 而 性 分 化 正常 。 相 反 ， 在 妊娠 晚 
期 发 育 ， 发 育 的 程度 取决 于 由 胎儿 垂体 分 说 的 LH 
控制 的 罕 酮 水平 (HE 47-2). 

大 多 数 先天 性 促 性 腺 激素 分 泌 不 足 的 性 腺 功 
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框 条 -2 男性 性 腺 功能 减退 的 原因 


先天 性 畸形 

特 发 性 促 性 腺 激素 分 小 不 足 的 性 腺 功能 减退 

促 性 腺 激素 分 记 不 足 的 性 腺 功能 减退 与 精神 发 育 迟 滞 有 关 
促 性 腺 激素 分 弯 不 足 的 性 腺 功能 减退 与 乖 体 异常 有 关 
Kallmann 综合 征 
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发 炎 性 及 感染 性 疾病 

结 节 病 

斋 格 汉 斯 细胞 组 织 细胞 增生 钙 
结核 性 脑膜 炎 

ti C CHE 
重 体 卒中 

创伤 





能 减退 是 由 于 GnRH 缺乏 ， 其 依据 为 反复 给 予 合 
的 GnRH 后 ， 血 清 LH 恢复 正常 。 一 些 病 例 与 其 他 
异常 有 关 ， 普 拉 德 - 威 利 综合 征 ， 其 性 腺 功能 减退 
与 智力 发 育 迟 组 和 肥 腾 有关。 卡尔 曼 综合 征 是 位 于 
X 染色 体 短 臂 的 编码 昔 附 分 子 -KALIG-1 的 基因 和 缺 
ZR, KALIG-1 缺乏 可 导致 分 泌 GnRH 的 神经 元 
在 胚胎 期 不 能 由 嗅 板 向 嗅 球 和 下 丘脑 弓 状 神经 核 迁 
移 。 其 结果 为 嗅觉 南 失 和 促 性 腺 激素 缺乏 性 性 腺 功 
能 减退 。 大 多 数 卡尔 曼 综 合 征 为 散发 病例 ， 但 有 些 
呈 家 族 遗 传 性 。 遗 传 常 是 X 连锁 。 

任何 获得 性 影响 下 丘脑 - 垂体 轴 的 疾病 可 引起 
促 性 腺 激素 缺乏 性 性 腺 功能 减退 。 下 丘脑 或 垂体 的 
占 位 性 病变 最 有 可 能 使 促 性 腺 激素 分 沙 减 少 ， 而 促 
肾上腺 皮质 激素 和 促 甲 状 腺 激素 正常 。 因 而 ， 男 性 
患者 有 性 腺 功能 减退 而 无 肾上腺 或 甲状 腺 功能 减退 
的 定 据 。 一 般 情 况 下 ， 大 多 数 肿瘤 体积 足以 大 到 通 
过 压迫 破坏 下 丘脑 及 乖 体 周围 的 结构 而 引起 功能 不 
全 。 垂 体 分 泌 催 乳 素 的 腺 瘤 可 除外 。 痛 体 分 泌 大 量 
催乳 素 可 抑制 下 丘脑 分 这 GnRH。 如 果 通 过 药物 如 
溴 隐 亭 ， 抑 制 催乳 素 分 湾 ， 即 使 肿 癌 仍 促 性 腺 激素 
分 泌 也 可 恢复 正常 。 

在 美国 ， 脑 膜 炎 为 性 腺 功能 减退 的 少见 病因 ， 
但 在 结核 好 发 的 乡村 结核 性 脑膜 炎 较 为 常见 。 包 


括 结 节 病 和 朗 格 汉 斯 细胞 组 织 细胞 增多 症 【 嗜 酸 
性 肉芽 肿 ) 在 内 的 炎症 性 疾病 可 通过 损伤 下 丘脑 使 
GnRH 分 说 受 损 ， 血 色素 沉着 症 通过 铁 沉积 损伤 年 
体 。 
突 发 的 出 血性 垂体 卒中 可 引起 性 腺 功能 减退 ， 
Meh, PUSH. MAMET. af 
致 垂体 柄 损伤 从 而 致 GnRH TF Fr Bii fois E EA 
径 受 损 。 不 论 是 垂体 痊 中 还 是 颅 底 骨 折 除 促 性 激素 
MES, BAHAR RRS. WR EMR 
激素 分 泌 的 病变 包括 严重 营养 不 良和 长 期 服用 阿片 
类 镇 痛 药 。 
临床 表现 
精子 生成 减少 的 临床 表现 是 不 育 症 和 学 丸 变 
小 ， 正 常 成 年 男性 ， 符 丸 直 径 应 为 4 ~ 7cm, AR 
缺乏 的 临床 表现 取决 于 缺乏 时 的 年 龄 。 有 凸 胎 期 ， 罕 
酮 的 作用 是 促进 沿 雄 性 系 分 化 出 外 生殖 器 。 妊 媒 早 
期 男 婴 缺乏 罕 酮 可 导致 沿 雄 性 系 分 化 。 如 果 罕 酮 完 
全 缺乏 ， 外 生 将 器 将 发 育成 阴蒂 和 了 表层 ， 且 并 道 终 
止 于 育 端 。 部 分 缺乏 会 导致 生殖 器 发 育 不 能 完全 男 
性 化 ， 如 严重 缺乏 可 使 后 阴 导 部 分 融合 ， 轻 度 缺 乏 
可 出 现 尿道 下 裂 。 妊 娠 后 期 举 酮 不 足 将 不 会 阻止 外 
生殖 器 正常 分 化 ,但 可 使 阴茎 发 育 较 小 (小 阴茎 )。 
TEM dU SEIL EIC FEBR EE. m SEI 
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缓 ， 将 出 现 类 无 坚 者 体型 (图 47-3, ET 47-3). 
身体 的 下 部 【 足 底 至 耻骨 ) 长 度 特征 性 较 身体 的 上 
部 长 (> 2cm)。 两 臂 伸 展 指 尖 距 离 较 身 高 长 2cm。 
成 人 期 出 现 罕 酮 缺乏 ， 可 致 性 欲 减 退 、 乏 力 、 肌肉 
菱 缩 、 体 毛 生 长 迟缓 。 如 果 长 期 缺乏 ， 可 致 骨 量 丢 
失 而 致 骨 质 疏松 。 只 有 5% ~ 30% 的 泽 酮 缺乏 者 出 
现 勃 起 功能 障碍 ， 在 成 年 男性 中 多 见 。 因 而 应 测量 
勃起 功能 障碍 者 的 罕 酮 浓度， 因为 严重 缺乏 时 替代 
治疗 是 由 帮助 的 。 


鉴别 诊断 


依据 患者 病史 和 体检 结果 ， 诊 断 成 年 男性 军 羡 
水 平 测定 是 最 有 价值 的 性 腺 功能 减退 的 实验 室 检 查 。 
诊断 不 孕 症 时 应 做 精液 分 析 。 对 于 按 预 期 速度 尚未 
进入 到 青春 期 的 男孩 很 难 解释 其 低 军 柄 水平， 鉴别 
诊断 包括 整体 耕 春 期 延迟 及 继 发 性 性 腺 功能 减退 的 


图 47-3 RADARS: 曲 细 精 管 式 发 育 不 良 ( 克 氏 综合 征 ) 。 
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病因 。 如 果 身 材 矮 小 ， 牙 齿 发 育 延迟 或 具有 青春 期 
发 育 延 迟 的 家 族 史 ， 最 有 可 能 诊断 为 青春 期 发 育 迟 
缓 。 对 于 老年 人 ， 很 难 解释 低 于 临界 值 的 举 酮 水 平 ， 
鉴别 诊断 包括 年 龄 增长 所 致 的 正常 的 举 酮 分 记 减 少 。 
病史 和 体检 检查 常 能 揭示 性 腺 功能 不 全 的 原 发 病因 。 
例如 继 发 于 垂体 和 下 丘脑 占 位 疾病 的 性 腺 功能 减退 
的 患者 ， 通 常 伴 有 神经 系统 的 异常 ， 如 视野 缺损 和 
其 他 垂体 激素 分 泌 减 少 的 证 据 。 原 发 性 性 逐 功 能 减 
退 的 男性 ， 常 有 乳腺 增 大 (男性 乳房 女性 化 )， 其 原 
因为 升 高 的 LH 使 军 丸 芳香 化 酶 活性 增高 。 


诊断 方法 


一 旦 证 实 举 柄 水平 低 ， 其 他 检查 有 助 于 特殊 病 
因 的 诊断 。 鉴 别 诊断 的 简化 流程 见 图 47-4。 精 液 分 
析 包 括 精 子 的 数量 及 活动 力 。 正 常 男 性 的 精子 数量 
> 2x 10'/ml, 或 全 部 精液 精子 含量 > 4x 10°, 活动 精 
子 数 > 60%。 血 清 总 举 酮 水 平 测定 (包括 游离 和 蛋 
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白 结 合 罕 酮 》 是 评估 哇 酮 分 小 的 最 佳 方法 ， 但 肥胖 
及 老年 男性 患者 除外 ， 前 者 性 激素 结合 蛋白 水 平常 
偏 低 ,而 后 者 常 仿 高。 对 于 这 些 个 体 ,测量 血 游离 ( 非 
结合 ) 罕 瑟 或 血 罕 船 生物 利用 分 数 是 更 为 准确 的 评 
估 方 法 。 应 检测 LH 和 FSH 以 解释 举 酮 水 平 低 或 低 
于 临界 水 平 的 意义 。 促 性 腺 激素 水 平 升 高 可 确诊 原 
发 性 性 腺 功能 减退 ， 甚 至 振甫 于 正常 值 下 限时 亦 可 
诊断 。 促 性 腺 激 水 平 升 高 而 举 酮 水 平 低下 提示 继 发 
性 性 腺 功能 减退 。 


处 理 和 治疗 


除 可 道 的 原 发 病 外 ， 大 多 数学 酮 水 平 降低 的 
男性 需要 举 酮 奉 代 治疗 。 可 用 军 酮 前 体制 剂 如 举 策 
酯 肌 内 注射 或 其 他 特殊 剂型 经 皮 给 药 。 也 可 使 用 口 
服 制剂 。 在 美国 ， 最 常用 的 肌 内 注射 药物 是 案 酮 庚 
酸 盐 和 举 酮 环 成 丙 酸 盐 ， 每 2 周 200mg 或 每 3 周 
300mg 的 剂量 可 将 大 部 分 服药 期 间 内 的 学 柄 水 平 维 
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图 47-4” 原 发 和 继 发 性 腺 功能 减退 的 鉴别 诊断 。 





原 发 性 性 腺 功能 减退 


持 在 正常 范围 内 。 如 果 延 长 给 药 间 期 ， 会 导致 下 次 
给 药 前 的 血清 举 酮 水 平 低 于 正常 ， 可 通过 皮 贴 剂型 
经 皮 给 药 ， 每 24 小 时 皮 贴 释放 Smg 的 举 酮 并 可 维 
持 血 睾酮 于 正常 水 平 。 贴 剂 必须 每 日 更 换 。 也 可 使 
用 含有 50 一 100mg 举 酮 的 水 酒精 凝 胶 以 维持 血 军 
酮 在 正常 水 平 24 小 时 。 其 副作用 包括 青春 期 男孩 
面部 竣 疙 增多 和 行为 激进 ， 加 重 老年 男性 的 良性 前 
列 腺 增生 ， 有 可 能 引发 前 列 腺 癌 。 举 酮 治疗 可 致 红 
细胞 增多 症 ， 加 重 睡 眠 呼吸 暂停 综合 征 。 


最 佳 治疗 


在 开始 治疗 前 ， 应 检查 前 列 腺 ， 检 测 血 清 中 前 
列 腺 特异 抗原 ， 血 细胞 比 容 。 老 年 患者 应 检测 骨 密 
度 。 治 疗 开始 后 应 复查 血 府 酮 水 平 并 进行 监测 ， 以 
确保 用 药剂 型 和 给 药 途 径 能 有 效 维持 血 罕 柄 在 正常 
水 平 。 于 数 周 或 数 月 内 血 举 酮 水 平 正常 可 使 性 腺 功 
能 减退 的 男性 患者 改善 性 欲 。 并 使 青春 期 的 男孩 恢 





复 青春 期 发 育 。 随 着 时 间 的 推移 体能 、 骨 容量 和 肌 
肉 力 量 都 将 得 到 改善 。 如 果 性 腺 功能 减退 的 症状 在 
一 定时 间 内 无 明显 改善 ， 应 查找 其 他 原因 。 成 人 检 
测 应 包括 重复 检测 前 面 提 及 的 基础 检测 项 目 ， 询 问 
睡眠 呼吸 暂停 的 症状 。 

促 性 腺 激素 替代 治疗 仅 限 于 继 发 性 性 腺 功能 减 
退 且 想 生 育 的 患者 ， 较 皖 柄 替代 治疗 更 复杂 、 更 品 
贵 。 一 些 患者 需要 注射 人 绒毛 膜 促 性 腺 激素 (hCG) 
以 刺激 产生 足够 的 精子 进行 生育 ， 其 效果 与 LH ff 
Ej. hCG 和 人 绝经 后 促 性 腺 激素 联合 治疗 ， 后 者 具 
4 FSH ftt LH 的 活性 。 应 反复 分 析 精 液 并 测量 血 泽 
酮 水 平 以 观察 疗效 。 


避免 治疗 错误 


对 于 年 轻 男 性 ， 尚 无 罕 酮 水 平 超过 正常 范围 的 
有 益 证 据 ， 对 于 所 有 患者 应 避免 过 度 治疗 ， 因 为 可 
使 副作用 的 风险 增加 ， 对 于 因 年 龄 增加 血 总 举 酮 及 
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楚 ， 但 副作用 的 危险 相当 高 。 因 此 ， 除 非 有 明确 的 
垂体 或 宗 九 疾病 ， 不 建议 鞭 代 治疗 。 


提高 对 药物 副作用 和 环境 毒素 对 军刀 功能 影响 
的 认识 将 在 世界 范围 内 减少 男性 性 腺 功能 减退 的 发 
病 率 ， 例 如 暴露 于 杀 虫 剂 如 二 省 氧 丙 烷 的 农场 工人 
精子 的 生成 减少 的 案例 。 在 美国 ， 上 述 物质 被 严格 
限制 使 用 ， 但 其 他 国家 仍 在 使 用 。 对 于 接受 烷 化 剂 
和 其 他 有 毒药 物 治 疗 的 男性 癌症 患者 ， 同 时 使 用 学 
酮 或 GnRH 类 似 物 抑制 剂 以 抑制 促 性 腺 激素 可 保护 
PERRIN AE. HE— 4 TEE ES RRA BY tt 
处 和 风险 需要 更 多 的 随机 临床 试验 资料 。 

辅助 生育 技术 发 展 迅速 , 可 使 更 多 的 精液 严重 减 
少 或 精子 活力 低 的 男性 患者 生育 。 胞 桨 内 精子 注射 
(ICSI) 是 将 单个 精子 注 进 人 卵 母 细 胞 浆 。 卵 母 细 胞 
预先 取 自 在 卵巢 刺激 未 作用 下 产生 的 卵泡 内 。 如 果 
精液 中 无 精子 而 睾丸 中 有 干细胞 , 可 以 用 精子 分 离 技 
术 将 精子 自 举 丸 的 活检 标本 中 分 离 出 来 而 完成 ICSI。 
ICSI 已 成 功用 于 Klinefelter 综合 征 的 男性 患者 。 


(AHA 译 6 BO 
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骨 质 朴 松 症 是 最 常见 的 骨 病 ， 主 要 的 风险 为 骨折 。 在 美国 每 年 有 超过 150 万 例 的 骨 质 疏松 症 骨 折 发 
生 ， 每 年 用 于 康复 和 残疾 护理 的 费用 高 达 150 亿 美元 。 在 美国 ， 平 均 年 龄 为 50 岁 的 白人 妇女 在 其 有 生 之 年 
至 少 发 生 一 次 骨 质 疏松 症 骨 折 的 概率 达 50%。 因 为 人 口 老 龄 化 和 老年 人 崩 质朴 松 症 的 发 病 率 增加 ， 骨 质 玻 
松 症 骨折 发 生 率 会 增加 一 倍 ， 而 且 没有 更 好 的 方法 预防 和 治疗 。 

骨 质 疏松 症 是 指 总 骨 量 下 降 伴 常 骨 结构 断裂 ， 导 致 肯 强度 下 降 和 微小 创伤 后 骨折 的 危险 增加 。 从 组 织 
学 上 看 ， 骨 的 矿物 质 (SAW) MAERA ( 胶原 和 其 他 骨 蛋 白 ) 均等 量 减 少 。 正 常 骨 小 梁 的 三 维 结构 发 生 
改变 ( 图 48-1 ) 。 在 疏松 的 骨 骨 ， 骨 的 柱状 连 很 少 ， 且 较 正 常 细 。 因 此 ， 朴 松 骨 质 的 X 线 密度 和 机 械 强度 
均 降低 。 世 界 卫生 组 织 是 根据 骨 密度 测量 来 定义 骨 质 朴 松 症 的 。 当 骨 密 度 值 低 于 同性 别 和 种 族 的 正常 年 轻 
人 群 平均 值 2.5 个 标准 差 时 即 可 诊断 骨 质 疏 松 症 。 这 时 比 正常 峰值 量 减 少 了 25% ~ 30%。 骨 量 减少 是 指 轻 度 
的 骨 量 丢失 ， 骨 密度 测量 低 于 峰值 骨 量 的 1.0 ~ 2.5 个 标准 差 ， 丢 失 量 为 10% ~ 25%, 

骨 是 动态 组 织 ， 新 的 矿物 质 持 续 不 断 沉 积 ， 同 时 以 前 钙化 的 组 织 被 不 断 吸 收 。 这 一 重 塑 过 程 见 图 
48-2。 该 过 程 由 成 骨 细 胞 和 破 骨 细胞 控制 。 成 骨 细胞 是 骨 形成 细胞 ， 它 起 源 于 结缔 组 织 干 细 胸 ， 后 者 也 能 
分 化 为 成 纤维 细胞 。 成 熟 的 成 骨 细 胞 合成 胶原 和 其 他 骨 基 质 蛋 白 ， 如 骨 钙 素 。 它 们 产生 的 酶 ， 如 碱 性 左 酸 
酶 被 认为 在 矿 化 过 程 中 起 作用 。 破 骨 细 胞 是 最 重要 的 骨 吸 收 细胞 ， 它 们 起 源 于 人 骨髓 内 类 似 巨 啼 细 胞 的 干 细 
胞 。 成 熟 的 破 骨 细胞 大 、 多 核 ， 位 于 邻近 矿 化 骨 表面 的 位 置 。 这 些 细胞 含有 能 释放 降解 骨 基 质 重 白 酶 的 溶 
酶 体 。 


流失 加 速 。 甲 状 帝 虞 功能 亢进 和 甲状 腺 功能 充 进 也 
能 使 骨 吸 收 增加 。 


病因 与 发 病 机 制 


各 种 遗传 和 获得 因素 可 引发 骨 量 减 少 。 遗 传 或 
先天 危险 因素 包括 性 别 (女性 > 男性 )、 种 族 CH 
人 > 非洲 裔 美国 人 )、 体 型 Gg) 和 家 族 史 。 
获得 性 风险 因素 包括 年 龄 增长 、 低 钙 和 低 维 生 素 D 
饮食 、 过 早 绝经 、 静 坐 的 生活 方式 和 吸烟 。 当 骨 吸 
收 过 多 或 骨 形 成 过 少 ， 及 两 者 均 有 时 可 导致 骨 质 下 
松 症 。 与 正常 妇女 绝经 有 关 的 肉 激 素 缺 乏 ， 是 骨 吸 
收 增加 的 最 常见 原因 。 绝 经 后 骨 流 失 加 速 持续 约 10 
年 左右 ， 而 后 骨 吸 收 的 速度 降 至 正常 年 龄 水 平 。 绝 
经 后 肉 激 素 符 代 治 疗 可 减少 骨 吸 收 率 和 稳固 骨 船 。 
性 腺 功能 碱 退 的 男性 可 有 类 似 于 绝经 后 妇女 的 骨 质 
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与 年 龄 相关 的 骨 质 流失 可 以 影响 男性 和 女性 ， 
部 分 是 由 于 饮食 中 和 镍 吸收 藏 少 所 致 。 在 高 苍 个 体 ， 
骨 形 成 的 速率 常 较 低 。 长 期 服用 某 些 药物 ， 如 糖 皮 
质 激素 、 固 定 ， 或 骨 本 身 机 械 力 的 缺乏 可 损伤 骨 的 
形成 。 

毫 无 疑问 ， 遗 传 在 决定 年 轻 成 年 人 骨 基 峰值 和 
老年 人 骨 丢 失 的 速率 方面 起 重要 作用 。 骨 量 和 强度 
可 能 受 多 种 基因 影响 。 正 在 进行 的 研究 提示 一 些 基 
因 的 自然 变异 (多 态 现象 )， 包 括 维生素 D 受 体 基 
因 、 肉 激素 受 体 基因 和 1 型 胶原 基质 蛋白 可 影响 骨 
量 。 但 是 ,最 重要 的 决定 骨折 危险 的 基因 还 未 确定 。 


图 48-1 骨 小 梁 结 构 。 
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临床 表现 


虽然 有 上 骨 流 失 ， 但 直到 轻微 创伤 出 现 骨 折 前 
常 无 症状 。 冰 柱 压缩 性 骨折 最 常见 ， 其 次 是 股骨 近 
Sn Air ABE ie it A (Colles Fir). FFE BLE 
FRA 85 AR A I APE ee (图 
48-3), SUE EEEE F IT BA REER 
持续 性 背 痛 。 股 骨 近 端 ( 髋 ) 骨折 致 残 作用 最 严重 ， 
常 导致 老年 患者 制 动 动 并 失去 生活 自理 能 力 。 由 于 
全 部 骨骼 变 脆 ， 在 其 他 部 位 也 很 有 可 能 发 生 骨 折 ， 
包括 骨盆 、 肋 骨 和 长 骨 。 
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鉴别 诊断 


其 他 可 引起 骨 强 庶 变 弱 的 代谢 性 骨 病 ， 包 括 
上 骨 软 化 和 纤维 化 骨 炎 。 骨 钙 未 能 沉积 在 正常 的 骨 基 
质 部 位 时 会 出 现 骨 软化 。 儿 童 的 何 偿 病 相当 于 成 人 
的 骨 软 化 。 纤 维 化 骨 炎 是 由 于 循环 中 甲状 旁 腺 激素 
(PTH) 水 平 增高 引起 骨 吸 收 异 常 增加 所 致 。 

一 些 特殊 疾病 可 引起 继 发 性 的 骨 流失 ， 对 任 
何 有 骨 基 减少 表现 的 患者 均 应 进行 鉴别 诊断 (图 
48-1; 彩 图 48-1)。 确 定 这 些 原因 是 非常 重要 的 ， 
因为 合理 治疗 原 发 病 常 可 增加 骨 量 。 
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图 48-2 Hii. 


而 之 前 矿 化 的 
部 分 被 再 吸收 
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诊断 方法 


骨 X 线 平 片 检查 能 显示 一 些 提 示 骨 质 玻 松 或 其 
他 代谢 性 骨 病 的 异常 表现 。 最 常见 的 表现 是 非特 异 
性 的 骨 质 减少 ， 或 放射 密度 的 降低 。 随 着 疾 痢 的 进 
展 ， 可 以 出 现 畸 形 或 骨折 。 在 疾病 早期 ， 标 准 的 X 
线 检查 可 正常 。 在 X 线 平 片 检查 发 现 密度 出 现 异常 
时 ， 总 骨 量 至 少 丢 失 了 30% (图 48-4)。 

使 用 世界 卫生 组 织 的 标准 定量 测量 骨 密 度 是 诊 
断 骨 质 疏 松 的 重要 方法 。 使 用 最 广泛 的 测定 骨 量 的 
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方法 是 利用 两 种 不 同 能 量 的 X 线束 的 双 能 和 X 线 吸收 
测定 (DEXA)。 不 同 密 度 的 组 织 ( 骨 和 软组织 ) 对 
X 线束 的 传导 不 同 ， 因 而 可 计算 特异 的 密度 。 定 量 
测定 骨 密 度 可 用 于 证 实 有 督 软化 症 和 骨 质 政 松 症 并 
可 预测 骨折 的 风险 。 低 于 正常 年 轻 人 骨 密 度 的 一 
标准 差 提示 骨折 风险 增加 2 倍 。 每 增加 一 个 标准 差 ， 
骨折 的 风险 就 会 成 倍增 加 。 

常规 实验 室 检查 对 诊断 骨 质 疏松 症 的 价值 有 
限 ， 用 于 除外 继 发 性 骨 质 疏松 。 对 于 大 多 数 患 者 应 
检测 肌 栈 、 钙 、 磷 、 碱 性 磷酸 酶 ， 促 甲状 腺 激素 、 


48-3 ” 骨 质 疏 松 症 的 临床 表现 。 
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最 常见 的 类 型 


全 血细胞 计数 。 血 钙 增 高 的 患者 应 检测 血 PTH。 在 
临床 缺乏 维生素 D 风险 的 患者 ， 特 别 是 卧床 或 住院 
的 患者 ， 应 检测 25-OH- 维生素 D. 


处 理 和 治疗 


预防 


骨 质 疏 松 症 的 预防 较 治疗 更 为 重要 。 青 少年 
至 中 年 的 健康 习惯 对 晚年 崩 质 政 松 症 的 风险 具有 重 
要 影响 。 自 饮食 中 摄 人 足够 的 钙 质 和 维生素 D， 镀 
炼 身体 ， 避 免 过度 饮 酒 、 吸 烟 和 服用 可 造成 骨 
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⸗ 
肋 肯 骨折 常见 


p. 





iC IHE h. d 
FERE RIRE H 


Ff Wi ^ $9 2t p d T DEP c A E A CH { 表 
48-1), 

对 于 大 多 数 健康 个 体 ， 建 议 每 日 摄 人 维生素 D 
400IU， 但 对 于 老年 人 ， 最 佳 剂 量 为 800IU。 


药物 治疗 


治疗 目的 包括 预防 骨 质 进一步 流失 ， 促 进 骨 形 
成 、 预 防 骨 折 ， 减 轻 或 消除 疼痛 和 恢复 生理 功能 。 
在 随机 临床 试验 中 越 来 越 多 的 治疗 药物 显示 出 改善 
骨 密 度 和 减少 某 些 骨折 的 发 生 。 雌 激素 、 选 择 性 峻 
激素 受 体 调节 剂 (SERM)、 降 钙 秦 、 二 磷酸 盐 化 合 
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图 48-4 MSRM MSRM. 
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物 被 认为 是 抗 吸收 药物 ， 
性 而 减少 骨 吸收 率 。 与 之 对 照 ，PTH 类 似 物 是 人 工 
合成 药物 ， 主 要 通过 成 骨 细 胞 作用 刺激 骨 形 成 。 

应 依据 个 体 患 者 发 生 骨 折 的 绝对 危险 做 出 使 用 
抗 骨 质朴 松 药物 治疗 的 决策 。 但 目前 尚 无 公认 的 预 
测 未 来 发 生 骨 折 可 能 性 的 公式 。 然 而 ， 最 有 力 的 预 
测 因 子 是 以 前 发 生 脆 性 骨折 的 病史 。 其 他 已 知 的 具 


要 通过 减少 破 骨 细胞 活 
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有 独立 预测 骨折 能 力 的 关键 因素 有 年 龄 的 增长 和 通 
过 DEXA 测量 的 骨 密度 。 因 此 ， 对 于 中 年 妇女 和 新 
近 发 生 脆 性 骨折 的 男性 患者 均 强 烈 提 示 应 服用 抗 骨 
质朴 松 药物 。 对 于 无 骨折 史 、 骨 密度 测量 低 于 年 轻 
对 照 组 2.5 个 标准 差 的 大 于 60 岁 的 男性 和 女性 串 

给 予 药物 治疗 是 合理 的 。 对 于 骨 密 度 低 但 没有 骨 
折 史 的 年 轻 患 者 ， 可 以 预防 为 主 延迟 用 药 ， 同 时 每 


2 — 3 年 监测 一 次 骨 密 度 。 

绝经 后 妇女 的 肉 激 素 蔡 代 治 疗 可 预防 由 于 肉 激 
来 缺乏 造成 的 过 量 骨 流失 。 对 有 完整 子宫 的 妇女 ， 
肉 激 素 应 与 学 激素 联合 使 用 ， 以 避免 增加 子宫 内 腊 


框 48-1 造成 继 发 性 骨 质 琉 松 症 的 原因 
药品 
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甲状 腺 功能 亢进 
性 腺 功能 减退 

高 泌乳 素 血 疗 

糖 皮质 激素 过 剩 ( 库 欣 综合 征 ) 
Wisi cf 
胃 切 除 术 
吸收 不 良 综合 征 (REER) 
慢性 胆道 梗 阴 
胶原 蛋白 的 合成 的 基因 异常 
丹 洛斯 综合 征 










应 用 程序 转换 肢体 


1 一 3 岁 500 
4 一 8 岁 
9 一 18 岁 


成 年 妇女 和 男子 
19 一 50 岁 
2503 
孕妇 和 哺乳 妇女 
15 一 18 岁 

19~ 50% 
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腺 癌 和 静脉 血栓 的 风险 ， 因 此 峻 激素 不 用 于 许多 骨 
质朴 松 妇女 的 治疗 。 

SERM 是 人 工 合成 的 峻 激素 类 似 物 ， 有 部 分 天 
然 肉 激素 的 生物 效应 ， 但 无 其 他 作用 。 这 类 药物 包 
FERS A (一 种 用 于 治疗 乳腺 癌 的 药物 ) rris 
Hay (一 种 被 批准 治疗 骨 质 玖 松 症 的 药物 )。 需 洛 
萌 芬 作为 肉 激 素 激 动 剂 促进 骨 和 脂 蛋 白 代谢 。 绝 经 
后 妇女 服用 药 能 增加 骨 密 度 和 降低 血 胆固醇 。 临 床 
试验 证 明 ， 雷 洛 背 芬 可 以 降低 绝经 后 骨 质 政 松 症 妇 
女 的 疹 柱 骨折 风险 ,但 是 不 能 降低 租 部 骨折 风险 。 
雷 洛 背 芬 不 刺激 子宫 内 腊 ， 与 他 莫 背 芬 一 样 为 肉 激 
素 持 抗 剂 作用 于 乳腺 组 织 。 因 此 ， 对 于 乳腺 癌 风 险 
增加 的 妇女 ， 作 为 一 种 抗 骨 质 疏 松 药物 ， 雷 洛 背 芬 
是 一 种 较 好 的 选 拌 。 

二 磷酸 盐 蚌 一 种 类 似 于 焦 磷酸 盐 的 化 合 物 家 
族 ， 它 们 能 协同 进入 骨 钙 结构 。 这 些 药物 能 抑制 骨 
豚 收 和 促进 骨 量 增加 。 一 些 对 包括 关 乙 磷酸 盐 在 内 
的 磷酸 化 合 物 的 临床 研究 发 现 ， 绝 经 后 妇女 治疗 2 
年 或 2 年 以 上 时 ， 骨 密度 增加 。 进 一 步 对 口服 阿 屈 
磷酸 盐 和 二 磷酸 热 的 试验 有 力 证 实 了 这 些 药物 可 使 
THEO E UT PAS EIE 40% 一 60%， 但 伊 班 腾 
Ath HEERCYEEERS FETU, ix 962539 9 HEMT 
效 和 女性 相同 。 在 美国 ， 阿 屈 磷酸 盐 、 二 磷酸 盐 和 
伊 班 腾 酸 盐 已 获准 用 于 治疗 骨 质 蚊 松 症 ， 这 类 药物 
的 其 他 品种 也 有 可 能 在 不 久 的 将 来 获准 使 用 。 

降 钙 素 是 正常 甲状 腺 滤 泡 旁 细 胞 少量 分 刻 的 肽 
类 激素 。 上 骨 质 政 松 症 患 者 应 用 人 工 合成 或 甸 鱼 降 钙 
素 可 使 骨 吸 收 碱 少 和 骨 密 度 适 度 增 加 。 临 床 试验 发 
现 经 鼻 应 用 降 钙 素 治疗 能 减少 绝经 后 妇女 发 生 俏 柱 
骨折 。 大 剂量 降 钙 素 通 过 独立 于 中 枢 神 经 系统 的 作 
用 产生 止痛 效果 。 

PTH 激动 剂 ,包括 重组 人 PTH 1-34 CH sr OAK) 
和 重组 人 PTH 1-84 在 内 的 PTH 激动 剂 组 成 了 一 组 
主要 促进 新 骨 形 成 的 抗 骨 质 疏松 药物 。 一 个 经 皮下 
给 予 绝经 后 妇女 特 立 帕 肘 的 临床 试验 证 实 了 特 立 帕 
Hi aet hr ps RE MC TERRE TER FEDT. PEL 
Ri o HEIMI ETEF c Hefe Pt PEE, (eX 
[d], fior COL AAEH T GT AE, (EAS A 
的 将 来 ， 也 有 可 能 研发 出 此 类 药物 的 其 他 品种 。 
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最 佳 治疗 


骨 质 疏松 定 是 一 种 慢性 疾病 ， 需 要 长 期 治疗 以 
预防 主要 并 发 症 及 发 病 。 有 效 的 治疗 要 求 对 患者 进 
行 疾 病 风 险 及 治疗 益处 的 教育 ， 并 制订 全 面 的 患者 
可 接受 和 能 坚持 的 治疗 计划 。 联 合 包 括 营 养 学 家 和 
物理 治疗 师 在 内 的 健康 专业 人 员 有 助 于 制订 理想 的 
饮食 和 训练 计划 。 有 必要 进行 定期 随 诊 并 监测 骨 密 
度 及 可 能 的 副作用 。 


过 免 治疗 锚 误 


未 能 实施 红 质 疏松 症 的 有 效 预防 和 治疗 策略 是 
常见 的 错误 。 对 于 因 存 在 其 他 疾病 或 服用 如 糖 皮质 
激素 类 药物 治疗 而 具有 骨 质 朴 松 危险 的 患者 应 当 通 
过 骨 密度 测量 进行 监测 并 开始 抗 骨 质朴 松 治疗 ， 不 
考虑 骨 密度 是 否 降 低 。 令 人 遗憾 的 是 ， 许 多 有 脆性 
骨折 的 老年 既 未 接受 骨 密 度 检 测 ， 也 未 接受 抗 骨 质 
朴 松 治疗 ， 即 使 有 效 治疗 方法 已 经 得 到 广泛 使 用 。 


改善 公众 对 于 影响 危险 因素 的 饮食 和 生活 方 
式 的 认识 ， 将 最 大 限度 地 避免 骨 质 葡 松 性 骨折 的 流 
行 。 更 为 广泛 的 使 用 并 提供 第 查 骨 密度 降低 的 措施 
将 使 我 们 能 够 早期 识别 高 危 个 体 。 制 定 更 为 完善 的 
预测 绝对 骨折 危险 的 流程 将 使 内 科 医 师 能 够 选择 最 
有 可 能 白 长 期 使 用 抗 骨 质 朴 松 药物 治疗 中 获 益 的 患 
者 。 新 的 治疗 策略 涉及 正在 研发 的 两 种 药物 ， 即 促 
进 骨 形成 和 阻止 骨 吸 收 的 药物 。 先 使 用 骨 形 成 的 药 
物 , 如 PTH, 而 后 给 予 抗 骨 吸收 的 药物 , 如 二 磷酸 盐 ， 
较 单 用 一 种 药物 的 长 期 疗效 更 佳 。 比 较 日 益 增多 的 
抗 骨 质 琉 松 药 的 随机 临床 试验 将 最 终 带 来 治疗 指南 
的 完善 ， 以 及 治疗 药物 的 更 多 选择 。 


( 刘 业 强 iE 刘 爱 华 B) 
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佩 吉 特 病 ， 也 称 变形 性 骨 炎 ， 是 一 种 骨 更 新 加 速 的 疾病 。 该 病 以 破 骨 细胞 活性 异常 导致 骨 破 坏 增加 为 
特征 。 因 为 成 骨 与 骨 的 豚 收 是 看 联 的 ， 因 而 同时 伴 有 成 骨 的 增加 ， 然 而 ， 形 成 的 新 骨 在 结构 上 存在 异常 。 
骨 的 活检 标本 证 实 ， 正 常 骨 的 板 状 结构 消失 ， 后 者 对 于 骨 的 强度 是 非常 重要 的 。 其 结果 是 骨 的 强度 降低 ， 


同时 伴 有 骨 表 面 的 异常 重 塑 。 


佩 吉 特 病 的 发 病 和 流行 情况 很 难 估计 ， 因 为 大 部 分 患者 没有 症状 。 尸 检 及 放射 学 检查 发 现在 大 于 55 风 
的 人 群 中 患 病 率 为 3% ~ 3.7%%。 总 之 ， 该 病 似 乎 是 一 种 发 生 于 英国 血统 个 体 的 疾病 ， 亚 谊 个 体 极 少 发 病 。 
几乎 所 有 患者 年 龄 均 偏 大 ， 通 常 大 于 40 岁 。 一 研究 报告 男性 多 见 ， 而 也 有 研究 提示 男性 和 女性 发 病 率 几 


FHS. 


病因 和 发 病 机 制 


MURA, GRE. 破 骨 细胞 结构 改变 ， 
不 但 体积 变 大 ， 而 且 数 目 增加 。 它 们 有 类 似 病毒 理 
粒子 样 包涵 体 的 多 核 结构 ， 这 种 病毒 粒子 多 在 副 莫 
病毒 中 发 现 ， 如 麻 闪 病毒、 呼吸 道 合 胞 病毒 、 犬 温 
热 病毒 。 据 推测 但 未 证 明 ， 佩 吉 特 病 可 能 源 于 病毒 
感染 。 其 他 发 病 机 制 可 能 涉及 破 骨 细胞 对 改变 破 骨 
细胞 活性 物质 的 敏感 性 增加 ， 如 1，25- 二 卷 维 生 
X D ( 骨 化 三 醇 ) 和 RANK 配 基 ， 后 者 是 一 种 由 
成 骨 细 胞 分 泌 控制 破 骨 细胞 活性 的 重要 的 信号 鼻 白 
(图 49-1 ， 彩 图 49-1). 

侦 吉 特 病 也 有 遗传 易 感性 。 据 报道 ，15 钢 ~ 
40% 的 患者 有 一 级 亲属 受累 。 在 佩 吉 特 病 患 者 中 已 
发 现 至 少 两 种 基因 发 生 异 型 突变 。 至 少 有 一 个 研究 
发 现在 第 18 号 染色 体 长 萝 上 有 一 易 感 基因 。 该 易 
感 基 因 是 在 家 族 性 膨胀 性 骨 族 解 患者 的 同一 染色 体 
上 确定 了 不 同位 的 异常 后 发 现 的 。 该 病 很 军 见 ， 其 
破 骨 细胞 内 也 有 副 竺 液 病毒 样 包 涵 体 。 可 能 是 病毒 
感染 遗传 易 感 个 体 后 引发 了 破 骨 细胞 活性 异常 并 发 
Ux CE m 
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临床 表现 


大 多 数 佩 吉 特 病 患 者 无 症状 。 通 常 在 因 其 他 原 
因 检 测 血 碱 性 磷酸 酶 和 拍 X 线 平 片 时 偶然 诊断 。 它 
Eo MT m Sp. due RA TERE. TERRI 
Kf. WENT BE a aA, PIA 
多 数 患者 为 多 处 骨骼 多 部 位 受累 。 仅 有 5 AY 
表现 有 骨 痛 ， 常 被 描述 为 持续 的 钝 痛 ， 随 活动 而 加 
剧 。 然 而 ， 疼痛 并 不 代表 疾病 的 严重 程度 。 在 一 项 
包括 170 名 患者 涉及 863 个 病变 位 点 的 研究 中 ， 只 
fi 30% 的 病变 引起 了 症状 ,。 骨 痛 可 源 于 外 骨膜 刺激 ， 
病变 骨 血 管 增 加 ， 机 械 压 力 伴 微小 骨折 。 佩 吉 特 病 
累及 的 部 位 可 变 热 。 关 节 或 关节 附近 的 疼痛 反映 了 
骨 关 节 的 变化 ， 如 由 于 长 骨 连 接 部 位 的 佩 吉 特 病 所 
致 的 骨 效 ， 骨 装 可 破坏 软骨 并 使 关节 面 发 生 改变 。 
严重 的 关节 畸变 能 使 下 肢 呈 号 形 及 面部 结构 异常 ， 
如 前 额 突出 。 作 为 骨 结 构 异 常 的 结果 ， 骨 折 是 承重 
骨 常 见 的 并 发 症 ， 神 经 损害 是 一 种 值得 关注 的 并 发 
症 。 累 及 疹 柱 时 能 导致 疹 项 和 周围 神经 根 受 压 。 作 
为 颅骨 因 形 的 结果 ， 脑 神经 ， 特 别 是 视神经 和 听 神 
经 可 能 受累 。 据 报道 听力 丧失 的 患者 高 达 37 允 ， 而 


图 49-1 骨 佩 吉 特 病 的 病理 生理 及 治疗 。 
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且 可 能 是 获得 性 耳蜗 骨 异 常 所 致 ， 后 底 畸 变 可 致 脑 
积 水 ， 但 罕见 。 随 着 病变 活动 扩展 ， 骨 表层 重 塑 血 
管 增加 可 引发 高 输出 量 充血 性 心力 衰 况 。 一 种 极 罕 
见 但 严重 的 并 发 症 是 骨肉 癌 ， 据 估计 在 慢性 患者 中 
发 病 率 不 足 1%. 
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鉴别 诊断 


包括 恶性 肿瘤 、 原 发 和 转移 癌 、 浸 润 性 病变 ， 
如 炎症 和 肉瘤 在 内 的 其 他 一 些 病 变 可 表现 为 骨 痛 、 
溶解 性 病变 ， 碱 性 磷酸 酶 水 平 的 增高 。 随 着 病变 范 
国 的 扩展 ， 很 难 将 其 与 可 能 的 恶性 肿瘤 进行 鉴别 。 
检查 时 ， 恶 性 肿 痪 的 体征 更 为 明显 ， 而 骨 转 移 则 是 
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图 49-2 RMA. 
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晚期 并 发 症 。 如 果 随 时 间 推 移 ，X 线 检查 证 实 病 变 
相对 稳定 ， 似 吉 特 病 的 可 能 性 更 大 。 具 有 鉴别 意义 
的 候 吉 特 病 的 X 线 特征 性 改变 是 受 损 骨 的 直径 增 
大 ， 而 浸润 病变 和 转移 瘤 无 相应 改变 。 桦 体 的 孤立 
fij E vf SEARLE Us 05) ii EER — 性 骨折 。 不 幸 的 是 ， 
骨 扫 描 不 能 区 分 这 些 病 变 。 生 化 检查 ， 如 贫血 、 低 
蛋白 血 症 、 高 钙 血 症 ， 可 提示 Aci Nt. HATE 
特 病 可 引起 高 钙 血 症 ， 但 仅 限 于 长 期 制 动 或 新 发 骨 
折 的 患者 。 尽 答 有 特征 性 X 线 改变 ， 但 佩 吉 特 病 的 
诊断 党 不 能 确定 ， 而 是 一 定 杰 查找 厚 发 的 恶性 肿瘤 
或 其 他 疾患 ， 其 中 包括 一 些 病 例 需 行 骨 活 检 。 


诊断 方法 


佩 吉 特 病 的 诊断 常 依据 平 片 上 的 特征 性 发 现 做 
出 。 在 疾病 早期 ， 以 入 解 性 病变 为 主 ， 表 现在 破 骨 
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细胞 再 吸收 的 区 域 增加 。 长 骨 的 特征 改变 是 火焰 式 


或 V 形 的 吸收 ， 或 为 颇 骨 重 立 的 洲 解 性 病变 (也 称 
为 局 限 性 骨 质 玖 松 症 )。 随 着 疾病 进展 ， 由 于 成 骨 


细胞 活动 增加 而 引起 的 骨 过 度 生 成 导致 皮层 增 厚 和 
硬化 。 骨 扫描 显示 在 受累 部 位 成 骨 细 胞 的 活性 增加 。 
病变 程度 存在 个 体 差异 。X 线 检查 发 现 受累 部 位 ， 
对 于 确定 病变 的 程度 ， 发 现 易于 骨折 部 位 需要 治疗 
的 无 症状 性 病变 时 非常 重要 的 。 尽 管 疾病 可 以 随 着 
某 一 骨 噩 的 进一步 吸收 而 进展 ， 但 在 初始 诊断 后 ， 
常 不 会 扩展 影响 其 他 骨 船 。 

实验 室 检查 可 发 现 ，95% 的 患者 碱 性 磷酸 酶 水 
平 升 高 。 基 线 值 常 超过 正常 高 限 的 3 倍 。 然 而 ， 单 
骨 或 孤立 病灶 催 吉 特 病 的 碱 性 磷酸 酶 水 平 可 正常 。 
骨 特 异性 碱 性 磷酸 酶 的 敏感 性 稍 高 于 总 的 碱 性 磷酸 
酶 。 就 个 体 而 言 ， 如 果 随 访 一 段 时 间 ， 其 大 性 磷酸 
酶 水 平常 和 疾病 活动 有 关 。 血 钙 、 磷 酸 趟 、 甲 状 旁 


腺 素 和 维生素 D 代谢 物 常 无 异常 。 高 钙 血 症 仅 发 生 
于 骨 形 成 速率 下 降 而 骨 吸 收 率 仍 高 的 患者 ， 如 长 期 
制 动 或 新 发 骨折 。 骨 更 新 的 标志 物 或 胶原 降解 的 产 
物 ， 如 尿 N 端 基 和 脱氧 乙酸 与 佩 吉 特 病 的 范围 和 活 
动 一 致 性 升 高 。 然 而 ， 这 些 标志 物 并 无 特异 性 ， 内 
在 变异 很 大 ， 因 而 很 难 用 于 患者 的 处 理 。 其 他 造 骨 
细胞 功能 的 标志 物 如 骨 钙 素 ， 对 佩 吉 特 病 的 诊断 和 
治疗 没有 帮助 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


自 使 用 强 效 的 二 腾 酸 盐 开 始 ， 佩 吉 特 病 的 治疗 
已 有 了 明显 改善 。 多 项 研究 表明 治疗 可 改善 症状 ， 
特别 是 骨 痛 ， 降 低 碱 性 磷酸 酶 和 其 他 一 些 骨 更 新 的 
标志 物 。 骨 活检 显示 二 腾 酸 盐 可 使 骨 结构 恢复 正常 。 
然而 ,没有 长 期 前 瞪 性 研究 资料 证 实 开始 治疗 后 对 
未 来 并 发 症 的 预防 作用 ， 因 此 ， 治 疗 建议 常 因 缺 乏 
随机 长 期 的 临床 试验 而 由 临床 经 验 和 专家 共识 来 指 
导 。 位 于 局 部 孤立 病灶 的 轻 症 病例 ， 如 肩 腥 骨 和 骨 
盆 处 得 病变 ， 不 太 可 能 引起 并 发 症 ， 因 而 可 能 不 需 
要 治疗 。 为 防止 因 骨 血管 增多 而 导致 的 失血 过 多 ， 
骨科 手术 前 应 短期 使 用 二 腾 酸 盐 或 降 钙 素 。 最 常见 
的 治疗 指 征 是 易 发 生 骨 折 部 位 的 骨 瘤 (承重 骨 、 椎 
体 )、 关 节 周 围 的 骨 损 害 、 广 泛 的 颅骨 病变 、 上 骨科 
术 前 准备 和 长 期 制 动 。 

二 腾 酸 盐 是 焦 磷酸 盐 类 似 物 ， 它 可 以 通过 降低 
破 骨 细胞 活性 和 使 骨 基 质 闫 磷 灰 石 结构 对 再 吸收 的 
易 感 性 下 降 而 减少 骨 吸 收 的 速率 。 可 做 一 些 准 备 工 
作 ， 通 常 每 1 一 2 年 进行 3 — 6 个 月 疗程 的 治疗 或 
在 择期 手术 前 给 予 1 ~ 2 个 月 的 治疗 。 依 替 腾 酸 盐 
为 开始 使 用 的 药物 , 其 药 效 不 如 新 型 制剂 ， 而 且 大 
剂量 使 用 时 有 发 生 骨 软化 的 可 能 。 替 鲁 腾 酸 盐 、 阿 
CHE. RIUEMERETE RS 3 种 已 通过 美国 食品 和 药 
品 管理 局 批准 的 治疗 佩 吉 特 病 的 强 效 口服 二 腾 酸 盐 
{ 口 服 剂 量 分 别 是 400mg/d、40mg/d 和 30mg/d), — 
项 包括 89 名 患者 的 随机 对 照 临 床 试验 比较 了 阿 仑 
WE MRE (40mg/d) FI PF MEI ER (400mg/d) 的 疗效 ， 
结果 发 现 6 个 月 后 63% BRI ERENER A AB PE 
BARAK SE SIE, ARTA ERR HUE 17% 
pM SET, MAP CRA HR Bhp 
显 减 少 ， 而 且 疼 痛 功 能 评分 改善 。 延 长 随访 研究 显 
示 在 治疗 结束 后 25 一 30 个 月 时 52% 的 患者 碱 性 磅 
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酸 酶 水 平 仍然 正常 。X 线 检查 改善 的 证 据 差 异 明显 ， 
一 些 研 究 表明 以 前 的 骨 吸 收 减少 ， 但 其 他 研究 未 发 
现 有 意义 的 改变 。 利 唆 腾 酸 盐 和 阿 仑 腾 酸 盐 均 可 在 
使 骨 更 新 标志 物 改 善 。 帕 米 腾 酸 盐 非 常 有 效 ， 但 必 
须 静 脉 给 药 。 剂 量 多 样 化 ， 可 从 轻 症 的 单 次 静脉 注 
射 60mg， 到 每 3 — 6 个 月 静脉 注射 20 一 60mg. 
一 个 随机 对 照 研究 报道 ， 单 次 静脉 注射 Smg 的 优 来 
腾 酸 盐 可 在 试验 的 2 年间 使 骨 更 新 标志 物 下 降 ， 其 
rdc SEN fa LF E AR RRS (30mg/d 连续 
服用 60 天 ) 更 长 。 

FDA 已 批准 狂 鱼 及 人 的 皮下 组 织 型 降 钙 素 用 于 
治疗 佩 吉 特 病 。 然 而 ， 二 腾 酸 盐 在 诱导 和 维持 缓解 
方面 的 效果 更 佳 ， 因 而 考虑 在 不 能 耐 受 二 腾 酸 盐 的 
情况 下 把 降 钙 素 作为 二 线 药 物 应 用 。 因 为 降 钙 素 作 
用 迅速 而 且 可 以 减少 手术 中 出 血 ， 所 以 可 作为 手术 
期 间 用 药 。 其 他 治疗 方法 还 包括 镶 制 剂 及 普 利 霉 素 ， 
尽 但 现在 很 少 使 用 。 通 常 ， 治 疗 骨 性 关节 炎 相 关 改 
变 时 应 考虑 使 用 镇 痛 药 和 关节 置换 。 

治疗 的 一 般 目 标 是 使 碱 性 磷酸 酶 水 平 正常 和 减 
轻 疼 痛 。 每 4 — 6 个 月 检测 一 次 血 碱 性 磷酸 酶 水 平 。 
当 碱 性 磷酸 酶 水 平 较 初 始 治 疗 后 水 平 增 加 2596 时 
需要 考虑 另 一 疗程 的 治疗 。 其 他 骨 更 新 标志 物 ， 如 
N- 端 肽 ， 对 二 腾 酸 盐 治 疗 的 反应 较 碱 性 磷酸 酶 早 。 
3 一 6 个 月 的 单 疗 程 二 胜 酸 盐 治疗 可 诱导 1 一 2 年 
或 者 更 长 时 间 的 缓解 期 。 随 时 间 推 移 ，X 线 平 片 检 
查 可 显示 出 改变 ,但 X 线 平 片 的 改变 并 非 始 终 和 碱 
性 磷酸 酶 水 平和 症状 的 改善 相 一 致 。 尽 管 射线 暴露 
和 和 费用 高 限制 了 使 用 ， 但 骨 扫 描 对 观察 变化 更 为 可 
和 车。 尽管 非 对 照 研究 提示 治疗 能 减少 骨折 发 病 率 ， 
但 没有 治疗 能 预防 未 来 并 发 症 的 确凿 证 据 。 


过 免 治 疗 钳 误 


如 鉴别 诊断 中 所 述 ， 将 佩 吉 特 病 的 放射 学 改变 
与 浸润 性 病变 有 关 的 溶 骨 性 病变 进行 鉴别 是 非常 重 
要 的 。 一 位 有 经 验 的 放射 学 专家 在 鉴别 诊断 方面 具 
有 重要 作用 。 


在 成 功 的 治疗 后 ， 患 者 对 单一 二 腾 酸 盐 的 反应 
减弱 。 然 而 ， 已 有 至 少 一 项 研究 提示 ， 当 改 用 另 一 
种 二 腾 酸 盐 时 ， 患 者 可 以 出 现 反应 。 将 来 ， 联 合用 
药 可 能 成 为 一 种 更 为 有 效 的 方案 。 将 会 继续 研发 新 
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的 作用 更 强 的 二 腾 酸 盐 并 提供 更 为 有 效 的 治疗 佩 吉 
特 病 的 药物 。RISM 试验 ( 佩 吉 特 病 : 随机 强化 管 
理 和 症状 管理 ) 是 一 个 正在 英国 进行 的 多 中 心 试验 ， 
该 试验 比较 了 佩 吉 特 病 的 治疗 方案 及 对 相关 临床 结 
局 的 影响 。 这 些 即 将 面世 的 资料 可 能 改变 治疗 方案 。 


( 刘 业 强 iR RAE 校 ) 
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引言 





胃 食 管 反 流 病 (GERD ) 是 医疗 实践 中 最 常见 的 疾病 之 一 ， 几 乎 半数 的 美国 人 每 个 月 内 至 少 会 有 一 次 
胃 灼 热 样 症状 ， 而 超过 10% 的 人 每 周 都 会 出 现 。GERD 曾 被 认为 是 一 种 令 人 烦恼 的 问题 ， 但 目前 认为 它 与 
包括 食管 狭窄 、 哮 喘 和 食管 腺 瘤 在 内 的 许多 严重 疾病 有 关 。 反 流 给 人 们 的 生活 质量 带 来 重大 影响 。GERD 
患者 有 时 认为 他 们 的 生活 质量 还 不 如 严重 慢性 疾病 患者 ， 如 心绞痛 和 轻 度 心 力 衰竭 。 基 于 这 些 原 因 ， 临 床 


医师 应 积极 地 处 理 这 种 疾病 。 


病因 和 发 病 机 制 


GERD 的 病理 生理 是 复杂 而 且 是 多 因素 的 。 人 
体 已 进化 出 一 种 严密 的 防御 机 制 ， 借 此 机 制 能 够 使 
pr fet Rm map ag VERE pH 维持 在 1 ~ 2。 即 
使 此 防御 体系 发 生 微 小 的 扰动 也 会 导致 反 流 性 酸 损 
伤 。 

大 多 数 个 体 发 生 较 轻 的 反 流 。 然 而 ， 反 流 的 角 
酸 常 被 分 泌 的 唾液 中 和 ， 并 由 于 蠕动 而 被 推 人 胃 内 。 
{E GERD 患者 中 ， 此 防御 体系 常 存在 缺陷 。 虽 然 正 
常 个 体 与 GERD 患者 的 食管 下 段 括约肌 (LES) 有 
相当 大 的 重合， 但 与 正常 个 体 相 比 ， 严 重 GERD 串 
者 的 LES 压力 下 降 。 可 能 更 为 重要 的 是 GERD 患 
者 LES 一 过 性 松弛 的 次 数 增加 。 虽 然 ， 正 常 个 体 也 
发 生 括约肌 的 短暂 松弛 ， 但 有 反 流 者 括约肌 松弛 更 
为 常见 ， 松 弛 期 间 反 流 的 发 生 率 更 高 。 在 GERD 患 
者 中 常见 的 食管 型 孔 疝 或 通过 食管 裂孔 部 分 骨 进 入 
胸腔 的 胃 移 位 损害 了 LES 的 功能 。 一 些 患者 表现 为 
蠕动 功能 受 损 ， 从 而 降低 了 推进 反 流 物 进 入 胃 中 的 
能 力 。 对 于 其 他 一 些 假 定 的 机 制 ， 如 反 流 物 的 成 分 
和 作用 强度 ， 目 前 的 了 解 还 不 多 。 

包括 食管 炎 、 食 管 消 化 性 狭窄 和 Barrett 食管 
在 内 的 GERD 的 一 些 表现 仅 发 生 在 最 为 严重 的 靖 
例 (图 $0-1)。 食 管 炎 是 食管 黏膜 组 织 的 破坏 导致 


了 侵蚀 、 渗 出 和 溃疡 代 桂 了 正常 的 鳞 状 上 皮 。 食 管 
消化 性 狭 窗 或 继 发 于 长 期 酸 鞭 露 的 食管 狂 窗 ， 有 时 
需要 在 内 镜 下 进行 扩张 ， 极 少数 情况 需要 外 科 手 术 。 
Barrett 食管 是 食管 内 皮 的 组 织 化 生 ， 食 管 正常 的 鳝 
状 上 皮 转 化 为 含有 杯 状 细胞 的 柱状 上 皮 。 长 期 酸 暴 
露 似乎 是 这 种 病理 变化 的 先决 条 件 。 然 而 ， 由 于 许 
多 严重 GERD 的 患者 从 未 发 生 Barrett 食管 ， 因 而 
肯定 有 其 他 鲜 为 人 知 的 宿主 因素 在 起 作用 。 


临床 表现 


胃 灼 热 或 胸骨 后 烧灼 感 是 GERD 最 常见 的 临床 
表现 (图 50-2)。 这 些 症 状 在 斜 卧 位 或 饱餐 后 加 重 。 
食物 反 流 、 胃 灼热 (口中 充满 唾液 感 )、 咽 下 困难 、 
吞咽 疼痛 、 胸 疼 也 很 常见 。 

最 近 ， 关 于 反 流 引起 食管 外 表现 的 论文 有 所 增 
Ji. GERD 可 引起 各 种 发 生 于 肺 部 . 耳 . 鼻 . 噬 的 疾病 ， 
TAU. CR. TEPER, CSL. jer, 
APH. WATERSS, RARE 


鉴别 诊断 
GERD 的 表现 与 其 他 许多 疾病 表现 相似 ， 心 
脏 病 患者 可 能 描述 其 胸痛 为 “人 嫉 心 "。 对 于 有 胸痛 
363 
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图 50-1 消化 性 反 流 的 并 发 症 ( 食管 炎 和 食管 狭窄 ) 。 
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主诉 的 患者 ， 必 须 除 外 心 胜 疾 病 ， 特 别 是 对 高 危 人 ”诊断 方法 

群 。 咽 下 困难 与 食管 癌 和 食管 狭 罕 相关 。 很 难 鉴别 

GERD 的 食管 外 表现 。GERD 引发 的 哮喘 常 被 漏诊， 对 于 大 多 数 有 上 典型 反 流 症状 的 患者 ， 除 完善 
当 患 者 对 针对 哮喘 的 治疗 无 反应 时 应 考虑 此 病 。 的 病史 和 体格 检查 外 不 需要 做 进一步 的 诊断 性 检查 


(图 50-2)。 对 于 这 些 患者 ， 可 采用 经 验 性 的 抗 酸 治 
疗 作为 诊断 和 治疗 方法 。 对 抗 酸 治疗 有 反应 可 明确 


图 S0-2 GERD 的 症状 和 治疗 。 
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诊断 并 免除 了 进一步 的 检查 。 

针对 反 流 性 疾病 的 侵入 性 检查 只 适用 于 三 种 串 
者 : 有 警示 性 症状 的 患者 〈 春 咽 困难 、 体 重 下 降 、 
出 血 和 贫血 )， 有 少见 或 不 明确 的 表现 且 诊断 不 明 
的 患者 ， 对 治疗 未 表现 出 预期 临床 效果 的 患者 。 

一 些 检 查 可 用 于 评估 症状 (图 50-3)。 上 消化 
道内 镜 检查 对 于 评估 黏 异 损伤 、 确 诊 狭 窗 和 癌症 非 





常 敏 感 。 上 消化 道内 镜 结果 正常 也 不 能 排除 GERD 
的 可 能 性 ， 因 为 许多 患者 有 非 糜烂 性 反 流 病 。24 小 
时 pH 探 针 是 一 种 小 的 管状 物 ， 通 过 鼻腔 送 入 食管 。 
它 可 以 连续 监测 和 电子 记录 食管 的 酸度 ， 能 使 临床 
医师 更 好 地 了 解 反 流 的 程度 、 反 流 物 到 达 食 管 的 高 
度 ， 反 流 发 作 与 其 他 症状 的 关系 ， 如 咏 嗽 或 哮喘 。 
食管 压力 测定 可 以 评估 食管 收缩 程度 和 LES 的 功 
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图 50-3 诊断 技术 。 
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能 。 由 于 许多 患者 食管 动力 正常 ， 它 对 于 反 流 不 敏 
感 。 虽 然 钢 餐 造影 可 以 良好 地 显示 出 食管 狭 窗 及 癌 
变 的 存在 ， 但 对 反 流 不 敏感 或 无 特异 性 。 其 他 检查 
如 食管 滴 酸 试验 、 闪 炸 显 像 、 食 管 阻抗 测定 即 缺乏 
特异 性 又 不 常规 使 用 。 

- 些 专家 主张 ， 对 于 有 慢性 反 流 症 状 的 患者 应 
做 一 次 上 消化 道内 镜 检 查 ， 它 即 可 第 查 腺 冶 ， 又 可 
A X Barrett 食管 患者 ， 后 者 应 定期 进行 内 镜 随 访 以 
便 在 早期 和 可 能 治愈 的 阶段 发 现 癌变 。 现 已 证 实 这 
种 内 镜 第 查 效率 低 又 不 符合 效率 /费用 比 的 原则 。 


饥 对 比 造影 显示 正常 食管 及 四 食管 连接 





x 






处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 
治疗 的 目的 是 完全 缓解 症状 和 预防 并 发 症 。 


短 虑 到 内 外 科 治 疗 可 采用 的 方法 ， 大 多 数 患 者 可 
实现 这 一 目标 。 最 佳 治疗 有 款 于 疾病 的 严重 度 和 


患者 对 治疗 的 反应 。 通 常 ， 开 始 应 保守 治疗 ， 必 
要 时 逐步 加 强 药 物 治 疗 ， 也 有 小 部 分 严重 的 患者 
需 行 外 科 治 疗 。 


保守 治疗 

简单 的 饮食 和 生活 方式 改变 可 能 对 一 些 GERD 
患者 有 效 (图 50-2)。 通 过 加 垫 而 抬 高 床 头 是 一 种 
简单 的 对 缓解 夜间 症状 特别 有 效 的 方法 。 了 减轻 体重 
以 降低 腹 内 压 可 以 减轻 症状 。 避 免 夜 间 进 食 以 便 在 
卧床 前 习 有 充足 的 时 间 排 空 。 吸 烟 可 降低 LES 的 压 
力 ， 戒 烟 能 改善 症状 。 著 啡 因 、 高 脂 食物 和 酒精 均 
降低 LES 的 压力 ， 应 建议 患者 限制 摄 信 这些 物 质 。 


药物 治疗 


对 因 人 饮食 不 当 偶尔 引发 GERD 症状 的 患者 ， 自 
行 服用 抗 酸 药 或 非 处 方 类 H, 受 体 持 抗 剂 是 安全 的 
并 且 广 泛 应 用 。 对 于 症状 严重 发 作 频 繁 的 患者 需要 
更 为 强化 的 治疗 。H, ACR, WPT. E 
尼 替 丁 、 法 莫 替 丁 、 尼 扎 替 丁 ， 质 子 泵 抑制 剂 ， 如 
奥 美 拉 哗 、 洋 托 拉 哗 、 埋 贝 拉 哗 、 兰 索 拉 唑 及 左旋 
奥 美 拉 唑 均 能 缓解 症状 。 质 子 泵 抑制 剂 降低 胃酸 分 
沁 的 作用 较 H, 受 体质 抗 剂 更 强 ， 但 是 价格 品 贵 。 

一 些 专家 主张 采用 上 阶梯 用 药 的 治疗 方法 。 临 
床 医师 开始 用 H; 受 体 持 抗 剂 ， 仅 对 H, 受 体质 抗 剂 
治疗 无 效 的 患者 才 给 予 质 子 泵 抑制 剂 。 另 一 些 专家 
主张 采用 下 阶梯 用 药 的 治疗 方法 ， 即 开始 就 用 质子 
泵 抑制 剂 以 控制 症状 ， 而 后 逐步 将 剂量 降 至 仍 能 控 
制 症状 的 最 小 剂量 。 无 论 采取 何 种 策略 ， 重 要 的 是 
在 开始 治疗 后 即 评估 冠状 的 缓解 情况 ， 并 适当 调整 
用 药方 案 。 罕 见 标准 剂量 的 质子 泵 抑制 剂 未 能 控制 
患者 的 症状 。 如 有 这 种 情况 可 将 质子 泵 抑制 剂 增 至 
每 日 2 次 。 如 果 患 者 仍 无 反应 ， 临 床 医师 应 当 对 诊 
断 提出 疑问 ， 并 考虑 进一步 的 检查 。 如 每 日 2 次 的 
质子 泵 抑制 剂 不 能 控制 GERD 的 症状 ， 在 二 次 质子 
条 抑制 剂 的 基础 上 夜间 加 用 H: 受 体 持 抗 剂 或 质子 
泰 抑制 剂 可 能 有 效 。 在 使 用 抗 酸 药 的 基础 上 加 用 促 
动力 药 是 合理 的 。 遗 憾 的 是 没有 可 供 使 用 的 促 动力 
药 。 甲 氧 氧 普 胺 的 作用 有 限 。 西 沙 必 利 也 有 效 ， 但 
对 其 安全 性 的 担心 缩减 了 它 的 应 用 及 效果 。 不 久 就 
可 能 出 现 可 供 使 用 的 其 他 促 动力 药 。 硫 糖 锅 是 一 种 
黏膜 保护 药 ， 可 以 单独 应 用 或 联合 其 他 抗 酸 药 应 用 ， 
但 是 其 服用 间隔 短 及 疗效 使 其 很 少 用 于 反 流 的 治 
疗 。 


外 科 治 疗 


对 于 需要 长 期 药物 治疗 ， 特 别 是 需要 大 剂量 质 
子 泵 抑制 剂 治疗 的 患者 一 定 要 考虑 采用 外 科 的 抗 反 
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流 治 疗 以 控制 症状 。 在 美国 ， 腹 腔 镜 Nissen HKT 
登 术 是 最 常用 的 抗 反 流 外 科 治 疗 方法 ， 该 手术 恢复 
时 间 短 ， 患 者 耐 受 好 。 研 究 表明 ， 在 2 年 内 大 部 分 
患者 钙 状 得 到 缓解 ， 而 且 不 再 服用 抗 反 流 药物 。 但 
长 期 结局 还 不 清楚 。 资 料 表 明 ， 术 者 的 经 验 及 合适 
的 患者 选择 是 改善 结局 的 关键 。 

已 研发 出 多 种 抗 反 流 装置 以 试图 不 通过 外 科 手 
术 而 改变 食管 裂孔 的 解剖 结构 。 这 些 包 括 使 胃 食 管 
Sit EERTE, HEHE AMF EAE 
供 能 量 ， 促 使 LES 增 厚 的 装置 。 这 些 仪器 的 长 期 效 
果 尚 不 明确 。 


避免 治疗 错误 


忽视 疗程 是 反 流 病 治 疗 时 常见 的 错误 。GERD 
是 一 种 慢性 疾病 ， 需 要 长 期 治疗 。 合 并 糜烂 性 食管 
炎 的 患者 为 一 亚 组 人 和 群 ， 大 多 数 经 过 药物 治疗 而 痊 
愈 的 患者 ， 一 旦 停止 药物 治疗 ， 食 管 炎 就 会 复发 。 
在 开始 治疗 症状 得 到 控制 后 ， 这 些 患 者 应 维持 低 强 
度 治 疗 。 例 如 初始 用 质子 泵 抑制 剂 治愈 的 糜烂 性 食 
管 炎 患者 ， 可 用 H, 受 体 持 抗 剂 控 制 症状 和 病情 。 
然而 ， 糜烂 性 食管 炎 治 愈 后 症状 并 不 能 完全 缓解 ， 
患者 仍 需要 积极 抑 酸 治疗 以 控制 症状 。 


一 些 方法 有 和 希望 改善 反 流 患 者 的 治疗 。 正 在 研 
发 一 些 新 的 促 动力 药 并 且 有 可 能 用 于 GERD 的 治 
疗 。 通 过 改变 解剖 结构 以 改善 症状 为 免除 外 科 手 术 
痛苦 提供 了 良机 。 更 好 地 处 理 反 流 并 发 症 ， 如 食管 
狭窄 和 Barrett 食管 ， 可 以 减少 遭受 最 严重 痛苦 的 患 
者 数目 。 最 后 ， 客 观 分 析 治 疗 反 流 患者 的 实践 将 有 
助 于 我 们 发 现 费 用 - 效益 最 佳 的 治疗 方法 。 


(IE d BRE ER) 
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消化 性 渍 疡 是 指 超过 黏膜 肌 层 的 胃 肠 黏膜 缺损 ， 可 以 有 症状 ， 也 可 以 无 症状 。 在 美国 ， 消 化 性 溃疡 病 
( peptic ulcer disease, PUD) 发 病 率 很 高 ， 由 于 该 病 导致 的 失业 损失 、 住 院 治疗 费用 及 门诊 费用 ( 不 包括 
药物 ) 每 年 超过 50 亿美 元 。 在 过 去 的 20 年 中 ， 关 于 幽门 螺杆 菌 ( Helicobacter pylori, H. pylori， 简 写 为 
Hp) 5 PUD 病因 关联 的 研究 取得 了 很 大 进展 ， 而 且 研 发 了 更 有 效 的 内 科 治 疗 。 尽 管 在 诊断 和 治疗 上 取得 
了 进步 ， 但 是 PUD 的 患 病 率 仍旧 没有 降低 ， 复 合 性 溃疡 的 累积 死亡 率 仍然 很 高 。 

据 估 计 世 界 范围 内 PUD 的 终身 发 病 率 为 5% ~ 10%。 估 计 在 Hp 感染 时 发 病 率 增加 一 倍 。 在 发 达 国 家 
中 ，PUD 的 发 病 率 随 年 龄 而 增高 ， 主 要 有 两 方面 的 原因 : 首先 ， 由 于 社会 经 济 条 件 的 改善 ，40 岁 以 下 人 
群 Hp 感染 率 正 在 降低 。 尽 管 如 此 ， 在 非 贷 体 类 抗 炎 药 物 (NSAID) 所 致 的 溃疡 中 ， 仍 有 759 左右 的 十 二 
指 肠 溃疡 和 75% 的 胃 渍 病 是 由 于 Hp 感染 所 致 。 随 年 龄 增加 NSAID 的 使 用 增加 是 溃疡 病 的 次 要 原因 。 使 
用 NSAID 是 胃 肠 道 并 发 症 ， 如 消化 性 渍 疡 病 的 独立 预测 因子 。 


病因 和 发 病 机 制 


尽管 大 多 数 PUD AY 54 A Hp 感染 和 使 用 
NSAID 类 药物 。 但 仍 有 一 些 少见 的 重要 病因 ， 包 
HEERE, MAERA, ME MAE A FEW 
45. RAR A Ma SR GES AA E, EH 
tir iz SUE PUD 的 一 个 危险 因素 ， 但 只 有 当 与 
NSAID 合用 时 危险 才 增 加 。 

半数 以 上 的 计 界 人 口 受 到 Hp 的 感染 ， 大 多 数 
是 轻微 的 感染 而 没有 临床 表现 。Hp 感染 可 导致 消 
化 性 溃疡 和 胃癌 。 宿 主因 素 (eee), Hp 致 
病因 素 (尤其 是 细胞 毒素 相关 基因 A) 和 其 他 环境 
因素 (如 饮食 ) 之 间 的 相互 作用 ， 使 部 分 感染 者 要 
么 发 生 以 骨 罕 为 主 的 骨 炎 、 滤 疡 的 病变 ， 要 么 发 生 
以 胃 体 为 主 的 央 炎 、 骨 况 的 病变 。 在 骨 罕 炎 患 者 ， 
生长 抑 素 受到 抑制 而 骨 滋 素 分 泌 增 加 。 这 两 种 激素 
的 改变 导致 了 胃 体 壁 细胞 沁 酸 增加 。 胃 酸 分 洲 增 加 
使 十 二 指 肠 酸 负荷 增加 ， 并 可 使 十 二 指 肠 球 发 生男 
化 生 ， 可 能 伴 Hp 定植 。 这 就 部 分 地 解释 了 观察 


到 的 Hp 引起 十 二 指 肠 训 疡 ， 但 一 般 不 定植 于 正常 
十 二 指 肠 上 皮 的 矛盾 现象 。 

在 美国 ， 使 用 NSAID 是 PUD 的 次 要 病因 。 随 
着 美国 人 口 老龄 化 以 及 容易 获得 这 些 OTC 药物 ， 
在 过 去 的 30 年 间 ，NSAID 引起 的 骨 肠 毒性 的 发 病 
率 有 所 上 升 。 美 国 食品 和 药品 管理 局 统计 的 每 年 因 
服用 非 选 抒 性 NSAID 而 发 生 有 临床 意义 的 四 肠 事 
件 的 风险 为 19% ~ 4 名 ,这 些 事 件 包括 穿孔 、 溃 疡 
和 出 血 。NSAID 引 赵 答 疡 的 机 制 包括 对 局 部 组 织 的 
直接 损害 和 由 内 生前 列 腺 素 介 导 的 对 全 身 的 影响 。 
NSAID 的 应 用 改变 了 骨 和 十 二 指 肠 局 部 黏 获 的 血 
流 ， 这 些 改 变 阻 止 了 损伤 竺 膜 的 修复 ， 同 时 传统 的 
NSAID 抑制 二 种 环 氧 人 台 酶 (COX-1 和 COX-2) 同 
工 酶 。 虽 然 同 工 酶 COX-2 受 抑 制 能 起 到 抗 炎 作 用 ， 
从 而 发 挥 NSAID 有 益 的 作用 ， 但 同 工 酶 COX-1 的 
ARATE TRARA. AA TCK COX-1 有 
许多 有 益 的 功能 ， 如 止血 和 对 骨 黏 膜 的 保护 功能 ， 
NSAID XJ fis (rj X 4 eter En e p uc SE da 
所 致 。 几 乎 100% 的 服用 NSAID 的 人 有 镜 下 黏膜 侵 
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370 第 VI 部 分 ，。 胃 肠 道 疾病 


图 51-1 Hittin: AERA. 


EYE PT as CT ERD 


( HAER, x80) 


蚀 的 证 据 。 然 而 ， 仅 有 少 部 分 个 体 出 现 有 临床 意义 
THAME (图 51-1 ， 彩 图 51-1) 。 


临床 表现 


PUD 患者 最 常 有 的 主诉 是 消化 不 良 。 传 统 学 说 
提示 十 二 指 肠 泪 疡 的 典型 症状 为 餐 后 2 一 3 小 时 饥 
饭 痛 或 夜间 痛 ， 经 抗 酸 治疗 能 够 减轻 。 这 些 症 状 缺 
乏 敏 感性 和 特异 性 : 有 症状 不 一 定 有 省 病 ， 没 有 证 
状 也 不 能 排除 溃疡 (图 51-2 ， 彩 图 51-2)。 一 些 患 
者 可 能 表现 为 PUD 某 一 并 发 症 的 症状 ,如 出 血 (呕血 、 
黑头 )、 穿 孔 伴 腹膜 炎 ， 或 幽门 管 水 肿 所 致 的 顺 门 醒 
BH (PA 51-3)。 极 少 情况 下 ， 一 些 患者 表现 为 继 发 于 
隐 性 失血 导致 的 暴 脏 和 心绞痛 。 还 有 一 些 PUD 患者 ， 
尤其 是 那些 服用 NSAID 的 患者 ， 可 能 没有 症状 。 

PUD 患者 的 临床 体征 常 不 明显 ， 除 非 有 明显 的 
出 血 ， 生 命 体征 常 正常 。 中 腹 或 右上 腹 常 有 触 痛 ， 






但 不 能 成 为 诊断 的 依据 。 凑 便 隐 血 实验 可 能 哇 阳 性 ， 
对 PUD 的 诊断 缺乏 特异 性 及 敏感 性 。 


鉴别 诊断 


准确 的 病史 对 于 鉴别 常见 和 非常 见 的 与 PUD 
类 伏 的 疾病 是 必要 的 。 可 通过 详细 询问 病史 和 最 
少 的 检查 除外 胃 食 管 反 流 、 胃 腺 癌 、 蛆 道 疾 病 和 
胰腺 疾病 。 上 上 腹痛 最 常见 的 原因 为 功能 性 或 非 湿 
疡 性 消化 不 良 。 但 对 其 实质 了 解 还 不 多 ， 可 能 代 
Ad pag PER ZDF Mp AR EOS YI REI 
化 。 功 能 性 消化 不 良和 肠 易 激 综合 征 是 最 常见 的 
功能 性 骨 肠 病 。 


诊断 方法 
有 有 上 腹痛 的 高 龄 患者 或 任何 有 警示 症状 的 患者 


图 51-2 ”消化 性 遗 疡 病 : MEA. 


(HS EMM. x5) 


<a 


174 


fer V S 


(Hi, HORTEE Gu. Sd) 都 应 当 进 行内 镜 
检查 以 排除 胃癌 。 对 于 45 岁 以 下 的 无 警示 症状 的 
年 轻 患 者 可 采用 检查 和 治疗 策略 ， 即 非 侵入 性 方法 
如 血清 或 呼 气 试验 检测 Hp 感染 ， 如 存在 Hp 感染 则 
于 根除 治疗 。 

内 镜 检 查 是 评估 PUD 的 金 标 准 (图 51-4)。 
内 镜 检 查 可 发 现 溃疡 并 能 准确 获取 活检 标本 从 而 排 
除 癌 症 ， 同 时 ， 还 可 以 通过 组 织 学 或 快速 尿素 酶 试 
验 (如 CLO 试验 ) 证 实 Hp RA, nz xf TAT Fo it 
疡 的 边缘 进行 检查 并 进行 组 织 活检 以 排除 恶性 肿瘤 
的 可 能 。 

在 过 去 曾经 广泛 使 用 上 消化 道 X 线 检查 诊断 
PUD, 但 目前 只 作为 一 种 可 接受 的 替代 方法 在 无 内 
镜 的 地 区 使 用 。 虽 然 确 涂 的 XX 线 特征 能 提示 和 良性 或 
晋 性 疾患 ， 但 X 线 检查 的 准确 性 不 足以 排除 恶性 泪 
ig. THU Fe. 


处 理 和 治 
最 佳 治 疗 


治疗 的 目的 有 四 点 : 缓解 症状 ， 治 愈 溃疡 ， 预 
防 并 发 症 ， 减 少 复发 的 危险 。 对 于 胃 溃 疡 主张 复查 
内 镜 以 证 明 泪 疡 愈合 和 排除 恶性 肿 交 ， 然 而 ， 尚 不 
明确 是 否 所 有 的 患者 均 需 内 镜 复 查 。 
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多 种 治疗 LH. SEACH JE F dal CPPI). 
WFR A PURE) 对 于 缓解 症状 和 溃疡 愈合 是 有 效 的 。 
对 于 NSAID HCE. Wey fe eA NSAID, 
如 果 患 者 必须 使 用 NSAID ， 质 子 泵 抑制 剂 可 提高 治 
傅 率 并 降低 复发 的 危险 。 对 于 需要 长 期 NSAID 治 
疗 的 患者 ， 使 用 COX-2 抑制 剂 似乎 可 以 减少 胃 肠 
道 副 作用 的 危险 ,但 却 增 加 了 心 脑 血管 事件 的 危险 ， 
因而 限制 了 它 的 广泛 应 用 。 自 行 服用 或 误 用 NSAID 
是 引起 涝 疡 复发 的 最 常见 原因 。 

Hp 在 十 二 指 肠 或 胃 溃 疡 的 形成 过 程 中 所 起 的 
作用 是 不 可 否认 的 。 如 果 证 实 存 在 感染 ， 采 用 PPI 
和 二 种 抗生素 联 用 10 一 14 天 的 标准 疗法 根除 Hp 
是 非常 重要 的 治疗 方法 (ML 52 章 )。 成 功 根除 Hp 
能 使 内 镜 诊 断 的 十 二 指 肠 溃疡 6 个 月 时 的 复发 率 自 
55% 降 至 19%。 对 于 有 并 发 症 的 溃疡 病 患 者 《如 出 
血 、 穿 孔 )， 应 在 4 周 时 进行 复查 或 更 长 时 间 的 随 
访 治疗 以 确保 彻底 根除 Hp。 

虽然 许多 长 期 应 用 NSAID 患者 的 Hp 检查 为 阳 
性 ， 但 对 于 所 有 需要 长 期 应 用 NSAID 的 Hp 阳性 中 
者 ， 根 除 感 染 所 带 来 的 益处 仍 存 有 争论 。 应 鼓励 所 
有 溃疡 患者 戒烟 。 尚 无 改变 一 般 饮 食 的 指 征 。 

内 镜 治 疗 应 作为 PUD 合并 出 血 治疗 的 首选 (图 
51-4)。 内 镜 治 疗 时 ， 无 论 是 否 出 血 ， 只 要 血管 清晰 
可 见 , 常 可 通过 各 种 治疗 方法 (如 灼 烧 , 注射 . BRIE) 
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图 51-3 With: 骨 和 十 二 指 肠 溃 况 并 发 症 。 


Witt! dt 


完成 治疗 。 成 功 的 内 镜 治 疗 也 可 以 降低 短期 内 再 出 
血 及 手术 的 危险 。 除 此 之 外 ， 经 静脉 给 予 PPI 能 使 
与 溃疡 出 血 相 关 的 急性 发 病 率 和 死亡 率 降 低 。 

上 消化 道内 镜 同 样 可 以 用 于 由 于 PUD E E S6 
痕 引 起 的 继 发 性 项 门 梗阻 ， 因 为 内 镜 球 赛 扩张 可 以 
缓解 梗阻 ， 避 免 外 科 手 术 。 溃 疡 并 发 难 治 性 出 血 常 
可 采用 介入 放射 或 手术 治疗 。 强 效 抑 酸 和 抗生素 治 
疗 降低 了 外 科 在 治疗 溃疡 病 中 的 地 位 ， 如 今 ， 必 须 
行 外 科 手 术 的 情况 已 很 少 。 
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避免 治疗 错误 


对 于 有 消化 性 溃疡 病史 的 大 部 分 患者 没有 必 
要 长 期 使 用 PPI 治疗 。 对 于 Hp 相关 性 省 病 ， 抗 分 
说 治疗 可 以 在 3 个 月 后 停止 。 如 果 有 可 能 ， 应 劝告 
NSAID 相关 性 溃疡 患者 停止 使 用 NSAID。 最 后 ， 
一 定 要 确保 骨 溃 疡 患者 在 2 ~ 3 个 月 后 复查 胃镜 以 
排除 恶性 肿 痛 。 仍 需要 确切 的 研究 以 对 此 建议 进行 
修正 。 


图 51-4 诊断 评估 。 
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虽然 Hp 感染 和 服用 NSAID 30 262 ^E HAY 
相对 危险 增加 ， 但 绝对 危险 低 。 研 究 者 面 对 的 挑战 
是 识别 这 些 人 群 中 的 高 危 亚 组 人 群 。 对 高 危 人 群 有 
针对 性 地 进行 Hp 检查 并 进行 根治 。 对 于 需要 长 期 
使 用 NSAID 的 患者 ,应 用 PPI 预防 性 治疗 是 可 行 的 。 
在 一 些 发 达 国 家 如 美国 ，PUD 的 流行 情况 有 可 能 随 
1i Hp 感染 的 减少 而 变化 ，Hp 阴性 和 NSAID 26% 
的 溃疡 比例 将 增加 。 因 此 ， 针 对 了 解 溃疡 形成 和 傅 
合 病理 生理 的 研究 将 成 为 重点 。 


(Edd 译 FRE B) 
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幽门 螺杆 菌 感 染 与 相关 疾病 


引言 


幽门 螺杆 菌 ( Helicobacter pylori, H. pylori, SAH) 感染 是 世界 上 最 常见 的 慢性 细菌 感染 ， 与 慢 
性 胃炎 、 消 化 性 溃疡 、 骨 腺 癌 、 骨 淋巴 癌 有 关 。 种 系 发 生 分 析 提 示 该 生物 与 人 类 一 起 进化 ， 最 早 可 追溯 到 
人 类 迁移 时 。20 世 纪 80 年 代 Barig Marshall 和 Rbin Warren 的 关键 性 工作 证 明了 Hp 与 胃 疾 病 之 间 的 关系 。 由 
于 其 贡献 ， 他 们 获得 了 2005 年 度 的 诺 贝尔 医学 奖 。 最 近 的 观点 认为 根治 Hp 的 抗生素 治疗 可 以 预防 胃 腺 癌 ， 


而 且 在 治疗 胃 淋巴 瘤 时 具有 同样 重要 的 作用 。 


世界 上 近 一 半 的 人 口 受到 Hp 感染 。Hp 感 染 在 大 多 数 发 展 中 国家 流行 ， 约 有 3/4 的 成 人 受到 感染 ， 相 比 
之 下 ， 发 达 国家 有 1/3 的 成 人 受到 感染 。 儿 童 时 期 的 社会 经 济 状况 对 于 感染 的 可 能 性 具有 决定 性 作用 。 相 关 
的 危险 因素 包括 环境 卫生 差 、 居 住 条 件 拥挤 、 兄 弟 姐妹 感染 。 在 美国 ， 感 染 的 流行 情况 存在 明显 的 种 族 和 


民族 差异 { 表 52-1 ) 。 


人 际 间 传 播 ， 特 别 是 骨 - 口 途径 ， 是 最 主要 的 感染 方式 。 研 究 表明 大 多 数 感染 发 生 在 5 岁 前 的 儿童 时 
期 ,， 有 家 族 聚 集 性 。 已 经 从 业 便 和 供水 系统 中 分 离 出 来 活 的 病原 体 ， 提 示 有 可 能 发 生 低 水 平 的 散发 传播 。 
在 发 达 国家 成 人 感染 少见 ， 每 年 发 生 率 低 于 1%。 抗 生 素 治疗 后 持续 感染 有 可 能 是 治疗 失败 的 结果 ( 依从 


性 、 耐 药性 ) 而 不 是 有 新 的 感染 ， 这 一 点 非常 重要 。 


由 于 社会 经 济 状况 改善 导致 的 世界 范围 内 的 Hp 感染 下 降 已 产生 了 一 些 影响 。 在 发 达 国 家 已 观察 到 了 队 
列 效应 一 一 老年 人 更 有 可 能 受到 感染 ， 这 反映 的 是 儿童 时 期 的 社会 经 济 状况 而 非 成 人 感染 。 这 也 部 分 解释 
了 发 达 国家 十 二 指 肠 溃疡 及 骨 瘤 发 病 率 下 降 。 由 于 我 们 对 于 人 种 与 种 族 感染 率 不 同 的 进一步 认识 ， 以 及 治 
疗 的 进步 一 一 尤其 强调 了 对 于 消化 不 良 治疗 的 个 体 化 的 重要 性 ， 使 得 Hp 的 流行 率 可 能 会 进一步 下 降 。 


病因 和 发 病 机 制 


Hp 是 一 种 骨 内 的 革 兰 阴性 蝶 旋 状 生 物 ， 这 种 
细菌 寄居 在 胃 慕 膜 表 面 而 不 内 侵 。 胃 内 的 细菌 负 蓓 
可 达 10 亿 个 , 同一 个 体 骨 内 的 Hp 可 表现 出 异 质 性 。 
Hp 感染 后 可 激发 强烈 的 宿主 免疫 有 反应， 在 大 部 分 
感染 者 可 引起 慢性 活动 性 骨 炎 。Hp 利用 一 种 独特 
的 pH 依赖 的 尿素 通道 (Urel) 和 尿素 酶 产生 氨 并 
形成 中 性 的 微 环 境 。Hp 感染 时 尿素 酶 的 生成 高 于 
其 他 细菌 感染 ， 这 是 许多 诊断 方法 的 基础 。 

Hp 感染 后 ， 通 过 尚未 了 解 的 遗传 与 环境 相互 
作用 的 模式 引起 慢性 炎症 而 致 病 。 消 化 性 溃疡 或 冯 
374 


的 发 生 取决 于 胃 的 微 环境 与 宿主 遗传 ，Hp 的 毒 力 、 
饮食 及 环境 的 综合 作用 。 已 对 一 些 Hp 的 毒 力 因子 
进行 了 描述 ， 其 中 最 重要 的 一 个 因子 是 细胞 毒素 相 
关 基 因 A (CagA)， 它 能 增加 发 生 消化 性 溃疡 和 闹 
的 可 能 性 。 其 他 的 毒 力 因子 包括 空 泡 因子 (VacA) 
MPMI (babA)。 促 炎 细 胞 因子 基因 型 (如 白 
细胞 介 素 [IL] -1B、IL-10， 和 肿瘤 坏死 因子 -a 基 
因 多 态 性 ) 与 Hp 感染 者 发 生 胃 痉 有 关 (HE 52-1)。 

Hp 感染 可 引起 三 种 慢性 活动 性 胃炎 。 大 多 数 
感染 者 有 轻微 的 胃炎 ， 没 有 临床 表现 。 第 二 种 ， 可 
能 表现 为 胃 罕 炎 ， 且 与 请 化 性 溃疡 有 关 。 第 三 种 ， 
与 肠 化 生 和 胃 腺 癌 有 关 的 胃 体 炎 (图 52-1)。 不 能 


HS2-1 血清 学 证 实 的 美国 Hp 感染 情况 


种 族 或 民族 


sex) 
ASR S 20-30 50-60 >70 


51% 

S895 

33% 
Adapted from CDC and NHANES III data; Everhart JE, Kruszon- 
Moran D, Perez-Perez GI, et al: Seroprevalence and ethnic 
differences in H. pylori infection among adults in the United States. 
J Infect Dis 181(4):1359-1363, 2000; and McQuillan GM, Kruszon- 
Moran D, Kottiri BJ, et al: Racial and ethnic differences in the 
seroprevalence of 6 infectious diseases in the United States: Data 
from NHANES III, 1988-1994. Am J Public Health 94(11):1952- 
1958, 2004. 


用 Hp 感染 的 异 质 性 来 解释 众多 文献 的 不 一 致 性 ， 
特别 是 有 关 Hp 感染 与 食管 疾病 的 关系 。 最 近 以 种 
族 差异 及 Hp 毒 力 因 子 变 异 为 结果 的 基因 - 环境 模 
式 得 到 了 普遍 的 认可 。 


临床 表现 


与 Hp 感染 有 关 的 主要 疾病 是 慢性 胃炎 、 消 化 
TENGA., ARR. (EB AMER ASHER, 
Hp £f X: 05 i P5551 ER A do BH OC AL LEL ERI P481 
(MALT iE: MH). 

多 数 感 染 者 为 无 症状 的 慢性 活动 性 胃炎 ， 消 化 
不 良 为 感染 的 主要 症状 。 伴 有 急性 胃炎 的 初始 感染 
是 自 限 性 的 ， 但 可 引起 不 适 、 口 臭 、 恶 心 、 哎 吐 。 
常 在 1 一 6 个 月 内 出 现 一 过 性 胃酸 缺乏 。 

Hp 是 消化 性 溃疡 最 主要 的 病因 。75% 的 十 二 
指 肠 泪 疡 和 非 NSAID 相关 的 胃 溃 疡 与 Hp 有 关 。 
Hp 感染 的 个 体 一 生 中 泪 疡 病 的 发 病危 险 为 5% ~ 
20%。 活 动 性 溃疡 病 可 表现 为 上 腹 疼 痛 . 亚 心 .呕吐 ， 
而 且 可 能 并 发 出 血 、 梗 阻 。 根 除 Hp 可 减少 溃疡 的 
复发 ,但 没有 最 初 设想 的 那样 明显 。 一 项 meta 分 析 
表明 : 十 二 指 肠 湿 疡 成 功 根除 Hp 后 6 个 月 内 复发 
率 为 20%， 不 经 治疗 的 患者 为 56%。 最 为 常见 的 抗 
生 素 治疗 失败 的 原因 是 疗程 不 足 。 对 曾 患 或 现 患 消 
化 性 溃疡 病 的 患者 强烈 推荐 检测 并 治疗 Hp 感染 。 

抗生素 预防 和 治疗 癌症 是 一 个 令 人 感 兴 趣 的 观 
点 。Hp 相关 骨 癌 或 MALT 讲 巴 瘤 的 患者 在 大 的 肿 
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框 52-1 Hp 感染 与 胃癌 发 生 


宿主 基因 电感 性 【如 细胞 因子 风险 基因 型 ) 


儿童 时 期 Hp 感染 
Hp 引起 促 炎 细 胞 因子 上 调 


并 行 的 环境 暴露 因素 〈 如 人 饮食、 同时 感染 ) 
微 环境 失调 : 附加 的 宿主 基因 和 Hp 因子 
WAT nd 

胃 腺 癌 





瘤 出 现 前 通常 没有 特异 性 症状 。 尽 管 骨 腺 癌 的 病因 
是 多 因素 的 ,但 Hp 是 一 个 重要 因素 ， 虽 然 不 是 充 
分 必要 条 件 。 流 行 病 学 研究 表明 Hp 感染 使 胃癌 的 
相对 危险 增加 了 3 ~ 9 倍 ， 与 吸烟 和 肺癌 的 关系 类 
似 。 目 前 尚未 完成 确切 的 预防 瘤 症 试验 ， 而 且 因 需 
要 5$0 万 人 /年 的 观察 量 以 证 明 其 有 效 性 ， 完 成 试 
验 的 可 能 性 不 大 。 因 此 基于 费用 - 效益 分 析 提 出 治 
疗 指南 。 目 前 的 指南 是 对 有 骨 瘤 家 族 史 、 来 自 高 发 
地 区 的 移民 (如 亚洲 、 拉 丁 美洲 ) 的 高 危 人 群 第 查 
Hp。 

KASS MALT PREVA ACE Hp 感染 的 证 据 。 
许多 研究 表明 大 约 80% 低 恶 性 度 患者 应 用 抗生素 治 
疗 可 达到 缓解 。 然 而 必须 指出 有 50% 的 此 类 患者 为 
B 细胞 单 克隆 。 

与 Hp 感染 的 关系 不 太 和 肯定 的 情况 有 功能 性 消 
化 不 良 、 胃 食管 反 流 病 (GERD), NSAID 和 质子 
Sida (PPI) 协同 作用 。 大 多 数 随机 对 了 照 试 验 表 
明 功 能 性 消化 不 良 的 患者 从 根除 Hp 治疗 中 获 益 不 
大 。 这 也 支持 其 是 功能 性 疾病 的 所 法 。 然 而 ， 部 分 
患者 可 从 抗生素 治疗 中 获 益 。 提 示 应 采取 个 体 化 治 
疗 。 这 对 深入 研究 消化 不 良 有 重要 的 指导 意义 ， 

在 消化 性 溃疡 病 中 , Hp 与 NSAID 有 协同 作用 。 
在 开始 使 用 NSAID 前 ， 检 测 并 根治 HP 是 否 获 益 目 
前 的 文献 尚未 达成 一 致 。 在 使 用 NSAID 和 有 Hp ff 
关 钼 疡 的 情况 下 ， 应 进行 Hp 的 根除 治疗 。 必 须 连 
续 应 用 NSAID 时 ， 应 考虑 同时 给 予 PPI 治疗 。 随 
后 的 研究 没有 证 明 Hp 感染 的 胃癌 患者 长 期 应 用 PPI 
治疗 能 增加 葵 缩 性 胃炎 的 危险 。 目 前 不 建议 在 长 期 
应 用 NSAID 或 PPI 治疗 前 检测 治疗 Hp。 
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图 52-1 屿 门 辊 杆菌 相关 疾病 的 病因 和 发 病 机 制 。 
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假定 疾病 的 骨 外 表现 很 轻微 。 抗 Hp 治疗 后 ， 





应 给 予 治疗 。 另 外 ， 尽 管 最 初 曾 有 报导 ,但 Hp 感 


一 些 GERD 患者 的 病情 及 并 发 症 加 重 的 研究 结果 不 ” 染 后 可 能 引起 冠 心病 、 缺 铁 性 贫血 、 红 斑 狼 疮 、 慢 
一 。 对 于 中 重度 GERD 患者 应 检测 Hp， 如 Hp 阳性 “性 特 发 性 苯 麻 疙 或 生长 发 育 迟 缓 的 证 据 并 不 多 。 


鉴别 诊断 


作为 上 腹部 不 适 症状 的 消化 不 良 的 定义 非常 
广 ， 而 且 包 括 了 Hp 感染 引起 的 临床 表现 。 消 化 不 
良 的 鉴别 诊断 广泛 并 包括 一 些 非 Hp 感染 相关 性 疾 
病 : NSAID (或 其 他 ) 相关 的 消化 性 滥 疡 病 、 骨 癌 、 
食管 疾病 和 GERD、 心 肌 缺 血 、 肝 胆 疾 病 。 功 能 性 
消化 不 良 亦 称 非 误 疡 性 或 内 镜 阴 性 消化 不 良 ， 指 上 
腹痛 而 无 警示 症状 ， 实 验 富 检查 及 内 镜 检查 均 无 异 
常 。 非 特异 性 消化 不 良 是 指 在 临床 评估 前 腹部 疼痛 
或 不 适 的 初始 表现 。 非 特异 性 消化 不 良 的 患者 行内 
镜 检查 ，15% 点 者 有 溃疡 病 、 食 管 炎 、 胃 炎 ， 而 仍 
有 40% 一 60% 的 患者 病因 不 明 ， 提 示 为 功能 性 或 
白 限 性 消化 不 良 。 

建议 的 诊断 非特 异性 消化 不 良 的 方法 很 多 ， 包 
括 经 验 性 抑 酸 剂 、 内 镜 检 查 、 检 测 - 治疗 和 检测 - 
内 镜 检 查 。 后 一 种 方法 是 指 Hp 检查 ， 对 于 阳性 者 
给 予 治疗 或 内 镜 检查 。 在 美国 ， 主 要 的 策略 是 检测 
并 治疗 Hp。 对 于 新 出 现 的 年 龄 小 于 45 ~ 509 X 
黎 示 性 症状 和 体征 (呕吐 、 体 重 下 降 、 出 血 、 贫 血 ) 
的 患者 应 检查 Hp， 如 阳性 应 给 予 治疗 。 持 续 消化 
不 良 结局 的 患者 需 转 诊 行 内 镜 检 查 。 最 近 的 研究 
支持 这 种 方法 的 有 效 性 。 在 亚洲 、 拉 丁 美 洲 常 采 
用 检测 - ABER AEDT UE, PCH Re DG E 
受 关注 。 一 些 欧洲 中 心 采 用 直 视 内 镜 检查 来 诊断 消 
化 不 良 。 小 量 研 究 提 示 直 视 内 镜 检 查 的 结局 和 患者 
的 满意 度 略 高 于 纤维 内 镜 。 在 美国 如 果 内 镜 检查 的 
费用 下 降 ， 特 别 是 使 用 无 麻醉 肉 镜 检 查 ， 内 镜 检查 
是 合理 的 。 目 前 较 受 欢迎 的 方法 是 用 PPI 经 验 性 抑 
酸 治 疗 I~ 2 个 月 。 虽 然 ， 检 测 - 治疗 策略 适用 于 
大 部 分 患者 ， 但 应 基于 症状 、 年 龄 、 种 族 、 家 族 史 
和 可 应 用 的 检查 方法 ， 个 体 化 的 考虑 检测 - 内 镜 和 
直 视 内 镜 检查 。 


诊断 方法 


活动 性 或 消化 性 溃疡 史 、 非 特异 性 消化 不 良 、 
HARKE, AARAA -TERK PLUR 
或 央 MALT HELI ARW Hp, PrE e n e 
者 均 应 给 予 治疗 。 

诊断 性 检查 方法 包括 非 侵入 性 和 侵 人 性 方法 
(HE 52-2, PA 52-2)。 血 清 学 ( 酶 联 免疫 吸附 试验 检 
iM IgG 抗体 ) 能 明确 既往 或 现在 感染 ， 但 不 能 证 明 
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已 彻底 根除 。 尿 素 呼 气 试验 (UBT) 和 羔 便 抗原 实 
验 是 活性 实验 ， 可 证 明 活 动 性 感 巢 ， 也 可 以 判断 是 
各 根除 。 为 患者 行 上 消化 道内 镜 检查 并 取 标 本 行 组 
织 学 检查 或 行 快速 尿素 昔 试 验 (RUT)。 组 织 学 检 
查 是 金 标 准 .UBT 和 RUT 均 依赖 细菌 的 尿素 酶 活性 。 
Hp 培养 有 一 定 困难 ， 仅 限于 研究 单位 。 

在 低 流行 人 群 ， 如 美国 年 轻 白 人 ， 血 清 学 检查 
的 假 阳性 率 令 人 难以 接受 ， 推 荐 活性 实验 方法 。 尤 
其 适用 于 采用 检测 - 治疗 策略 的 非特 异性 消化 不 良 
的 患者 。 近 期 (2 ~ 4 周 内 ) 应 用 任何 一 种 根除 HP 
的 药物 PPI、 匀 制剂 、 抗 生 素 ) 均 使 非 血清 学 检查 
的 敏感 性 降低 。 

通常 不 必 证 实 Hp 是 杏 已 成 功 根除 。 对 于 复合 
性 溃疡 的 患者 、 胃 腺 痛 患 者 、MALT 淋巴 瘤 者 或 持 
续 的 消化 不 良 症 状 及 那些 需要 证 明 根除 的 患者 可 考 
虐 证 实 。 为 了 避免 治 疗 后 直 视 内 镜 的 假 阴 性 结果 ， 
需 在 治疗 后 1 个 月 行 活性 实验 及 内 镜 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


根除 Hp 最 佳 的 治疗 是 一 种 PPI 加 二 种 抗生素 ， 
疗程 为 10 ~ 14 X ( 表 52-2)。 所 有 诊断 试验 阳性 
的 患者 均 需 治疗 。 三 种 治疗 方案 的 有 效率 相似 ， 为 
80% ~ 85%, 

PAC 方案 (—P PPI, MRTA, SETAE) 
是 最 常用 的 联合 治疗 方案 。PMC 方案 (一 种 PPI、 
PS, Vee KR) 适用 于 青霉素 过 敏 的 患者 。 
使 用 PPI 加 用 镑 制剂 的 方案 可 明显 增加 疗效 。 虽 


血清 学 
IgG 
fic e v t p ote 


WC 试验 ， 非 放射 性 核 素 
*C 试验 ， 放 射 性 核 素 
WE - 病理 试验 ” 
组 织 学 ， 金 标准 
快速 尿素 花 试 验 
“活性 实验 ， 可 用 于 判断 Hp 根除 。 
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图 52-2 Bun nie RET. 
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然 内 科 医 师 依 自己 的 临床 经 验 选 用 不 同 的 PPI， 但 
各 种 PPL 的 疗效 无 明显 差别 。 预 先 包装 好 的 或 组 
合 好 的 产品 (如 PrevPac、Helidac、Pylera) 可 增 
加 依从 性 。 值 得 注意 的 是 ， 大 量 治 疗 方案 及 短 疗 
程 的 有 效率 基于 其 他 国家 的 资料 而 得 出 ， 在 美国 
并 未 重复 此 类 研究 。 


FRE. ih. Sri 


需 检测 Hp 的 其 他 情况 


活动 性 或 既 | 
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避免 治疗 错误 


常 因 患者 的 依从 性 差 或 细菌 的 耐 药性 而 导致 
根除 失败 ， 应 动 告 患者 需要 完成 治疗 疗程 ， 确 保 2 
周 内 不 受 干扰 (旅行 ) 是 非常 重要 的 。 对 阿 莫 西 
林 、 四 环 素 无 明显 耐 药 。 克 拉 霉 素 、 甲 硝 只 的 原 发 
耐 药 率 分 别 为 $% — 10%, 25% 一 35%, 原 发 耐 药 













表 52-2 Hp 治疗 标准 方案 
抗生素 质子 泵 抑制 剂 { Pri)’ 


PAC，1 天 2 次 PPI, SdH (500mg), 阿 莫 西 林 {1g) 

PMC，1 天 2 次 PPI， 克 拉 霉 素 (250 一 500mg), P 
Wwe (250 ~ 500mg) 

PPI (1X 23), HA (525mg), IF 

WE (250mg) , 四环素 (500mg) 





PBMT, 1 天 4 次 ; 


* 疗程 10 ~ 14 X, 

PPL (OR X hoe, ege poe, “See ume, PERO, AE OL ME) 
疗效 相当 。 

! PBMT 方案 中 ， 除 PPI 1 天 2 次 外 ， 其 余 为 1 天 4 次 。 

PAC, —ApPPI, MEP MASE, PBMT, —FPPPI, $ 
Al. "e. URR, PMC, —#PPPI, Fae MSE XC, 


EHER, FER, EHIK, MAT. Sue. & 
fk. JERSE ALAR APR, PER 
可 能 为 体外 效应 ， 与 PPI 或 镁 制剂 联 用 可 减少 耐 药 
性 。 克 拉 霉 素 的 耐 药 明 显 减 低 疗 效 ， 对 于 这 种 情况 ， 
PBMT 方案 (一 种 PPI, $5, Paine, POR) 
是 重要 的 复 治 方案 (图 52-2)。 有 少数 研究 报道 对 
于 PAC 和 PBMT 方案 均 失 败 的 患者 选用 其 他 抗 生 
x (如 利 福 布 汀 , 层 呈 唑 酮 .左氧氟沙星 , 阿 奇 体 素 )。 


Hp 感染 表明 基因 - 环境 相互 作用 通过 慢性 炎 
症 导 致 疾病 发 生 ， 特 别 是 发 生 胃 癌 的 模式 。 目 前 的 
研究 应 着 重 于 阐明 传播 方式 、 儿 童 感染 及 免疫 。 期 
望 生产 一 些 新 的 抗生素 。 在 胃癌 高 发 区 的 发 展 中 国 
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家 使 用 疫苗 预防 置 癌 的 发 生 将 具有 最 大 的 费用 - 效 
HAL, 但 由 于 生物 体 的 基因 多 变性 ， 疫 苗 研 制 非 
常 困难 。 因 为 Hp 同人 类 共同 进化 ， 所 以 今后 的 基 
础 和 临床 研究 应 着 重 于 阐明 生物 体 本 身 、 其 他 细菌 
感染 及 其 他 人 类 疾病 。 


(Lek 译 KAM R) 


参考 文献 


Moayyedi P, Soo S, Deeks J, et al: Eradication of Helicotiserer pylori for 
non-ulcer dyspepsia, Cochrane Database Syst Rev 2:CD002096, 
2006. 

This article presents the Cochrane systematic review of the evidence regard- 
ing the benefit of H. pylori eradication in firnctional dyspepsia. 

Vilaichone RK, Mahachai V, Graham DY: Hedlicotureter pylori diagnosis 
and management. Gastroenterol Clin North Am 35(2);:229-247, 
2006. 


This review article is hy one of tbe leaders in the field (Graham). 


1. Camargo MC, Mera R, Correa P, et al: Interleukin-Ibeta and 


— a ee 
cancer; A meta-analysis, Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 
15(9):1674- 1687, 2006. 

The role of proinflammatory cytokine polymorphisms in tbe develop- 
ment of gastric cancer is supported im this study, the first such meta- 
El-Omar EM, Carrington M, Chow WH, et al: Incerleakin-1 
Nature 404(6776):398-402, 2000. 

This seminal paper suggests that proinflammatory cytokine polymor- 
phisms are important cofactors with H. pylori infection for the develop- 


infection. Springer 


P 


d 
p 


à : Pathogenesis of Helicobacter pylori 
Semin Immunopathol 27(2):197-215, 2005. 
This article provider an overview of important H. pylori risk factors 
in the development of peptic ulcers and gastric omcer. 





Lisa M. Gangarosa 


消化 道 出 血 


引 


Tli 


53 


消化 道 出 血 是 指 来 自 食 管 、 胃 、 小 肠 、 结 肠 、 肛 门 的 出 血 ， 少 数 可 来 源 于 肝脏 、 胰 腺 。2002 年 ， 
有 116 724 位 出 院 患 者 首要 诊断 为 消化 道 出 血 ( ICD-9 代码 578.9 )， 在 所 有 出 院 诊 断 中 居 第 51 位 。 
有 74 717 位 出 院 患者 的 首要 诊断 是 种 室 出 血 ( ICD-9 代码 562.21 )。 各 种 不 同 的 消化 道 出 血 的 分 类 包括 急 
性 、 慢 性 、 活 动 性 、 隐 性 及 原因 不 明 的 出 血 。 另 外 ， 消 化 道 出 血 常 分 为 上 消化 道 出 血 、 下 消化 道 出 血 。 上 
消化 道 出 血 是 指 从 食管 到 十 二 指 肠 屈 氏 韧带 的 出 血 。 下 消化 道 出 血 是 指 空肠 到 肛门 的 出 血 。 由 于 涉及 范围 广 ， 


本 章 着 重 阅 述 出 血 的 原因 和 治疗 急性 出 血 的 策略 。 


病因 和 发 病 机 制 


消化 道 出 血 有 多 种 不 同 的 病因 (图 53-1), 一 
些 因 束 增 加 个 体 发 生 消化 道 出 血 的 危险 。 这 些 因素 
有 肝 硬 化 ， 上 凝血 异常 ， 使 用 阿司匹林 或 非 篆 体 类 消 
炎 药 、 抗 血小板 或 抗 凝 药物 。 


临床 表现 


临床 表现 与 出 血 的 速度 、 出 血 部 位 、 失 血 量 有 
关 。 上 消化 道 出 血 可 表现 为 呕血 ， 哎 吐 鲜 红色 血液 ， 
呕吐 晓 啡 色 物 质 ， 胃 酸 消化 过 的 血液 ; ARS. Haih 
样 大 便 。 上 消化 道 出 血 可 为 隐 性 的 ， 无 明显 的 肉眼 
表现 。 

下 消化 道 出 血 可 表现 为 便血 ， 每 次 排便 时 排出 
鲜红 色 了 血液 ， 少 见 黑 美 。 大 多 数 下 消化 道 出 血 可 自 
行 停 止 ( 约 85%)。 也 可 为 隐 性 。 

快速 、 大 量 消 化 道 出 血 的 患者 可 有 了 明显 的 血 流 
动力 学 不 稳定 。 血 容量 减少 15 多 可 有 体位 性 血压 
改变 (站 起 时 收缩 压 下 降 20mmHg 或 舒张 奈 下 降 
10mmHsg 且 心 率 增加 20 次 )}。 血 容量 减少 20% 可 发 
生 低 血压 。 

慢性 失血 可 导致 血红 发 白明 显 减 低 但 无 血 流动 
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力学 改变 。 这 些 患 者 常 表现 为 贫血 所 致 的 无 力 、 疲 
9j. COS XN AG 

对 所 有 消化 道 出 血 的 患者 均 应 行 体格 检查 ， 奸 
REPERI, WMH, MRE, IEK, BK. 
JLBE SER, EEPE TK PG FJ YI Pr EE kh SK 
致 上 消化 道 出 血 的 常见 病因 。 

- 些 消 化 道 出 血 的 疾病 可 有 上 腹痛 ， 但 多 数 没 
有 。 仔 细 的 腹部 答 查 以 发 现 腹 胀 、 肠 鸣 音 及 压痛 是 
Wie à ag Xu. 


鉴别 诊断 


许多 病变 可 引起 上 消化 道 (HE 53-1) 及 下 消化 
道 出 血 ( 框 53-2)。 询 问 下 列 重 要 的 病 忠 信息 以 使 
缩小 鉴别 诊断 的 范围 : 

e [E (EIC etti tw. 

e FETTINE fes Az ^E PEE HL 

e 最 近 用 过 什么 药物 治疗 ， 包括 处 方药 和 非 处 

方药 。 

e 是 否 有 凝血 机 制 异 常 的 病史 。 

。 是 否 有 相关 的 腹痛 。 

e FE fidi IN E son e d 

e 是 否 有 慢性 肝病 的 危险 因素 。 
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图 53-1 消化 道 出 血 。 
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血 。 低 血压 时 需 积 裤 地 静脉 补液 和 和 输血。 纠正 可 能 

在 一 个 患者 存在 消化 道 出 血 时 ， 初 始 评估 自流 。 的 凝血 障碍 也 是 治疗 的 关键 。 如 果 患 者 持续 呕血 ， 

动力 学 稳定 性 及 是 否 有 明显 的 活动 性 出 血 是 急症 评 ” 可 能 需要 气管 择 管 以 保护 气 道 。 除 了 口服 必要 的 治 
估 的 基础 。 在 评估 开始 时 即 应 监测 生命 体征 ， 用 大 疗 药 外 ， 应 禁 食物 及 水 。 

导 的 输液 器 建立 良好 的 静脉 通道 ， 查 全 血细胞 计数 、 一 个 有 经 验 的 内 镜 医 师 应 尽早 查看 患者 。 如 果 
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图 53-2A ”急性 上 消化 道 出 血 ( 第 1 部 分 ) 。 


AVM, SpE, ED, Sift, ICU， 重 症 监 护 病房 ，UGI， 上 消化 道 。 
From Eisen GM, Dominitz JA, Faigel DO, et al; An annotated algorithmic approach to upper gastrointestinal bleeding. 


Gastrointest Endosc 53(7):853-858, 2001. 
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esr 上 消化 道 出 血 的 鉴别 诊断 — à à— 
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食管 、 骨 、 十 二 指 肠 肿瘤 
其 他 少见 病因 : 上 消化 道 的 克 罗 轧 病 、 胆道 出 血 、 胰腺 出 血 、 
ay KA 


患者 血 流动 力学 仍然 不 稳定 ， 并 伴 有 持续 性 出 血 的 
证 据 ， 应 请 外 科 会 诊 。 如 怀疑 患者 有 上 消化 道 出 血 ， 
应 行 急诊 内 镜 检 查 。 内 镜 检 查 可 提供 诊断 和 预后 的 
信息 ， 也 可 行内 镜 下 治疗 。 

如 果 明 确 下 消化 道 出 血 的 患者 血 流动 力学 稳 





初期 复苏 生命 体征 平稳 


青 出 血行 风险 低 


政信 病房 或 急诊 留 院 观察 


LH. AVM, BET ) Gia 2 
合 征 ， Died. 种 
mi. J 


A RUSSE 


4253-2 下 消化 道 出 血 的 鉴别 诊断 


BEM 
动 、 静 脉 畸 形 
放射 线 相关 的 毛细 血管 扩张 症 


结肠 炎 (感染 性 、 炎 性 、 缺 血性 ) 





息肉 切除 术 后 出 血 


定 ， 应 予 聚 乙 二 酿 清洁 肠 道 ， 每 3 一 4 小 时 一 次 。 

如 果 患 者 有 慢性 隐 性 消化 道 出 血 的 证 据 且 血 流 
动力 学 稳定 ， 应 行 门诊 上 消化 道 或 下 消化 道内 镜 检 
查 。 如 有 果 通 过 这 些 方法 仍 不 能 明确 诊断 ， 下 一 步 应 
行 小 肠 胶 寺内 镜 检 查 或 其 他 的 小 肠 影 像 学 检查 。 


图 53-2B ”急性 上 消化 道 出 血 ( 第 2 部 分 ) 。 


53 消化 道 出 血 ”383 


From Eisen GM, Dominitz JA, Faigel DO, et al: An annotated algorithmic approach to upper gastrointestinal bleeding. 


Gastrointest Endosc 53(7):853-858, 2001, 








话 动 性 出 血 或 可 见 的 血管 


1CU= 1 天. 
住院 3 天 


" 接 图 53-2A。 


处 理 和 治 


2001 年 ， 美 国 消化 道内 镜 协 会 公布 了 对 急性 上 
消化 道 和 下 消化 道 出 血 处 理 的 流程 图 (图 53-2 和 图 
53-3)。 这 些 方法 现在 仍 适宜 。 在 行 骨 镜 检查 前 静脉 
给 予 250mg 红 和 性 素 ， 有 助 于 骨 内 血 凝 块 排出 。 现 在 
大 多 数 内 镜 医师 都 试图 清除 血 凝 块 ， 如 有 指 征 对 血 
凝 块 下 的 病变 行内 镜 下 治疗 。 

对 于 上 消化 道 出 血 的 患者 ， 以 下 情况 预示 再 出 
血 : ZEA, 休克、 血 流动 力学 不 稳定 、 直 立 性 低 
血压， 合并 其 他 疾病 (如 冠状 动脉 疾病 、 充 血性 心 
力 衰竭 、 肾 和 肝脏 疾病 、 癌 症 )， 内 镜 诊 断 的 一 些 
特殊 疾病 (如 消化 道 恶性 肿瘤 )， 使 用 抗 帮 药 物 和 
凝血 功能 异常 ， 存 在 高 危 病变 (如 动脉 出 血 或 未 出 
血 但 可 见 的 血管 )。 


最 佳 治疗 
上 消化 道 出 血 的 患者 ， 最 佳 的 治疗 是 联合 应 用 


内 镜 下 治疗 和 药物 治疗 。 如 内 镜 下 发 现 有 再 出 血 危 
险 时 应 延长 住院 时 间 。 可 使 用 有 益 的 辅助 治疗 。 口 
服 或 静脉 给 予 大 剂量 质子 对 抑制 剂 ， 可 减少 消化 性 
溃疡 的 再 出 血 率 和 手术 率 。 生 长 抑 素 及 其 合成 类 似 
物 奥 曲 肽 联合 内 镜 下 治疗 技术 有 助 于 治疗 静脉 曲张 
引起 的 出 血 。 

急性 下 消化 道 出 血 的 最 佳 治疗 方案 见 图 53-3。 
出 血 的 患者 首先 必须 维持 生命 体征 平稳 ， 然 后 再 查 
找 出 血 原因 。 有 些 下 消化 道 出 血 的 病变 需 行内 镜 下 
止血 治疗 ， 包 括 苯 室 破 溃 、 动 静脉 畸形 、 息 肉 切 除 
部 位 、 放 射 性 直肠 炎 。 血 管 造影 术 适 用 于 那些 出 血 
量 大 无 法 行 结肠 镜 检查 和 那些 结肠 检查 后 未 明确 诊 
断 的 持续 出 血 患 者 。 外 科 治 疗 用 于 内 镜 下 治疗 失败 
和 血管 造影 治疗 失败 的 患者 。 


避免 治疗 错误 


就 诊 和 住院 后 的 数 小 时 内 对 患者 的 血 流动 力 
学 稳定 情况 未 给 予 足够 的 注意 是 治疗 中 最 严重 的 错 
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图 $3-3A ”急性 下 消化 道 出 血 ， 第 1 部 分 。 


Coags， 凝 血 测 定 包 括 凝 血 酶 原 时 间 和 部 分 此 血 活 栈 时间， CBC， 全 血细胞 计数 ，EGD， 食 管家 十 二 指 肠 镜 ， 


PEG, WZ MFM. UGIB, biifkilitim, 


From Eisen GM, Dominitz JA, Faigel DO, ct al: An annotated algorithmic approach to acute lower gastrointestinal bleeding. 


Gastrointest Endosc 53(7):859-863, 2001. 








AGREE AG 


(PECD 尝 四) 






误 。 如 果 不 能 连续 监测 ， 也 必须 反复 监测 患者 的 生 
命 体征 ， 停 止 抗 凝 治疗 或 给 予 促 凝 治疗 ， 连 续 监 测 
血细胞 比 容 , 保证 足够 的 静脉 通路 , 补液 , 输血 治疗 。 


胶囊 内 镜 将 继续 改进 ， 在 未 来 可 用 于 下 消化 道 
出 血 的 诊断 。 器 械 生产 商 也 将 生产 一 些 镜 下 止血 的 
器 械 ， 内 镜 话 合 器 正在 研制 中 。 


( 王 希 柱 iR KAW H) 
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图 53-3B ”急性 下 消化 道 出 血 ， 第 2 部 分 。 
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引言 


vr 


在 美国 ， 胆 结石 的 患 病 率 从 4% LA (209 ) 到 159 以 上 (60 岁 以 上 老年 人 ) FS. EHH, BR 
切除 术 是 最 常见 的 腹部 手术 ， 每 年 完成 约 75 万 例 手 术 。 每 年 用 于 处 理 胆 结石 及 其 并 发 症 和 对 社会 造成 的 相 


关 经 济 损失 接近 50 亿美 元 。 


病因 和 发 病 机 制 


胆石 一 般 按 其 成 分 进行 分 类 ， 其 形状 、 数 量 、 
大 小 和 密度 各 不 相同 。 但 这 些 特点 对 其 是 否 出 现 临 
床 症状 影响 不 大 (图 54-1)。 

胆固醇 性 胆 结石 是 最 常见 的 类 型 。 其 形成 有 3 
个 必要 因素 ， DARI PHA, eit 
p. DAMA AMA (E 54-2), ARE HALA 
醇 的 溶解 度 依赖 于 胆固醇 在 可 溶性 胆 酸 - 磷脂 微 体 
中 的 结合 力 。 

胆固醇 、 胆 酸 或 磷脂 相对 浓度 的 改变 可 以 导致 
胆固醇 的 过 饱和 状态 。 黏 液 鳍 蛋白 对 胆囊 结石 的 形 
成 起 了 核心 作用 。 黏 液 胶 中 的 胆 园 醇 结晶 加 之 胆 龙 
排 空 不 足 引 发 了 结石 的 发 生发 展 。 

色素 性 结石 有 黑色 和 棕色 之 分 。 黑 色素 结石 由 
纯 胆 红 素 钙 盐 或 由 钙 、 钢 及 大 量 的 糖 蛋白 聚合 物 样 
物质 组 成 。 此 类 结石 在 肝 硬 化 及 慢性 溶血 状态 下 最 
为 常见 。 棕 色色 素 结石 常 与 感染 有 关 。 存 在 于 胆道 
系统 的 细菌 自 结合 胆 红 素 中 水 解 出 葡萄 糖 醛 酸 。 新 
的 非 结合 胆 红 素 钙 盐 结晶 并 形成 棕色 结石 。 

大 多 数 流 行 病 学 研究 显示 : 20 ~ 55 岁 妇女 胆 
结石 的 患 病 率 为 5% 一 20%，50 岁 以 后 为 25% 一 
35%。 任 何 年 龄 组 的 男性 患 病 率 均 为 女性 的 一 半 。 
其 他 危险 因素 见 框 54-1。 


临床 表现 


胆 结石 因 胆 徊 管 、 胆 总 管 梗阻 或 侵蚀 到 邻近 的 
器 官 而 引发 症状 (图 54-3), 75% 的 胆 结石 不 引起 
症状 ;20% 有 间断 性 疼痛 或 胆 绞 痛 ; 10% 发 生 急性 
Wide. 5% 结石 进入 胆 总 管 ， 引 起 胆管 梗阻 或 胰 
腺 炎 ， 不 是 0.1% 的 结石 合并 痿 管 或 胆囊 癌 。 
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75% Fi HEAR IG BH PERL A RAE. — e 
ASA FS SHR F ST EI. A A 
存在 炎症 ， 所 以 很 少 甚至 没有 全 身 的 症状 和 体征 。 

胆 绞 痛 是 难以 定位 的 内 脏 性 疼痛 ， 但 常 感觉 上 
腹部 、 右 上 腹 甚 至 左上 腹 疼 痛 。 疼 痛 性 质 为 持续 性 ， 
而 非 间 砍 性 ,持续 1 ~ 6 小 时 。 描 述 疼 痛 为 “ 绞 痛 ” 
并 不 准确 。 超 过 6 小 时 的 疼痛 多 并 发 炎症 和 胆 惠 炎 。 
体格 检查 一 般 正 常 ， 但 可 出 现 右上 腹 压 痛 ， 实 验 室 
检查 通常 无 异常 。70% 的 患者 初 发 后 2 年 内 症状 复 
发 。 反 复发 作 的 胆 绞 痛 称 为 慢性 胆 训 炎 ，。 


SHREK 


如 同 胆 绞 痛 ， 急 性 胆囊 炎 是 由 于 胆囊 结石 、 胆 
管内 或 壶 腹 内 结石 而 引发 【图 54-4)。 胆 管 长 期 梗 
阻 导致 旧 半 在 胆囊 内 诬 滞 ， 损 伤 胆囊 黏膜 并 因此 引 
起 细胞 内 酶 的 释放 和 炎 性 介质 的 激活 。 随 着 胆 训 内 
炎 性 介质 浓度 升 高 ， 炎 性 产物 增加 了 蛋白 质 和 前 列 
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图 54-1 ”胆石 症 : 病理 学 特征 ， 胆 总 管 结石 。 









孤立 大 结石 致 胆 硒 
atu] gig pt 


经 十 二 指 肠 观 察 : 


胆 总 管内 多 发 的 ， 有 
小 面 的 结石 


腺 素 分 泌 ， 减 少 了 水 的 吸收 并 引起 白细胞 浸润 。 急 
性 胆 宫 炎 初始 是 一 种 化 学 性 炎症 过 程 。 可 能 从 胆汁 
中 培养 出 胆道 细菌 ， 但 这 些 细菌 可 能 并 不 是 急性 胆 
训 炎 发 作 的 原因 ， 

症状 持续 且 常 恶化 。 随时 间 推 移 胆 囊 出 现 炎症 ， 
s 全 胃 肠 外 营养 腹痛 变 为 腔 壁 性 质 的 疼痛 ， 局 限于 右上 腹 。 疼 痛经 
© iif 常 向 后 背 或 肩 部 放 散 。 发 热 常见 ， 但 体温 通常 低 于 
s 遂 传 倾向 39 忌 。 可 以 发 生 恶心 .呕吐 ,20% 的 患者 可 出 现 黄 痊 ， 
回肠 未 端 疾病 但 多 数 患 者 胆 红 素 低 于 4mg/dl， 常 见 白细胞 升 高 。 
a 高 三 酰 甘 油 血 症 腹部 检查 常 存 在 右上 腹 压 痛 。1/3 的 患者 可 触及 胆囊 。 
可 发 现 Murphy 征 ， 此 征 对 于 诊断 不 够 敏感 但 具有 
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Hjs4-2 ”胆石 的 发 病 机 制 。 
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体 ， 从 中 胆 周 各 -水 化 物品 体 成 核 
第 1 阶段 第 2 阶段 第 3 阶段 第 4 阶段 
成 核 促进 因子 


ET 
热 不 稳定 蛋白 





相对 于 胆 酸 和 了 酶 脂 ， 胆 厢 内 胆 财 醇 增 加 政 饱 和 及 胆石 形成 的 条 件 





原 发 性 盗 血 性 英 血 


_ 定 特异 性 ， 是 指 深 吸 气 时 触 诊 右 季 助 部 而 出 现 的 ”的 胆囊 结石 患者 也 有 胆 总 管 结石 。 胆 总 管内 结石 引 
吸 气 停顿 起 上 上 腹部 绞 痛 ， 向 后 背 放 散 。 由 于 不 同 程度 的 梗阻 
| 使 胆 红 素 水 平 升 高 ， 所 以 黄 况 很 常见 。 也 常见 碱 性 

色 总 管 结石 、 有 胆管 志和 胆 源 性 三原 赤 磷酸 酶 升 高 。 所 有 胆石 并 发 症 中 ， 胆 管 炎 致 死 最 
胆 结 石 可 以 从 胆 玫 进入 胆 总 管 ， 引 起 腹痛 、 梗 。 为 迅速 。 其 临床 表现 为 疼痛 、 黄 疤 和 塞 战 (也 称 

阻 性 黄 净 、 胆 管 炎 或 胰腺 炎 (图 54.5)。5% ~ 15% Charcot 三 联 征 )。 难 治 性 败血症 的 特征 为 神志 改变 、 
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图 54-3 ”胆石 症 I: 临床 表现 。 


胆石 分 型 


单个 大 结石 或 
“充满 型 结石 ” 









— — 









TUN TT. 


Kime, ERM.. 


胆囊 胀 大 ( PUR ) 





低 血 压 ， 与 Charcot 三 联 征 组 成 了 Reynold 五 联 征 。 ”血清 淀粉 酶 和 脂肪 酶 水 平 升 高 。 临 床 症状 和 异常 血 

当 胆 赛 结石 引起 Vater 壶 腹 短 暂 或 持续 性 阻塞 。” 清 生化 指标 在 此 期 间 可 缓慢 缓解 。 少 数 患 者 发 展 为 
时 可 发 生 胆 源 性 胰腺 炎 。 大 多 数 患 者 经 历 轻 度 、 自 。 严重 的 胰腺 炎 ， 表 现 为 持续 的 腹膜 后 炎症 、 假 性 襄 
限 性 发 作 ， 在 数 天 内 缓解 。 其 特征 为 腹痛 或 背 痛 ， ” 肿 形成 、 胰 腺 坏死 或 伴 有 胰腺 周围 脓肿 。 
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图 54-4 ” 胆 痛 的 机 制 。 


内 脏 痛 ， 由 内 脏 神 经 阅 节 ， 因 结石 突然 
堵塞 胆 强 管 或 胆 总 管 引起 胆道 扩张 及 腔 
内 奈 增 高 所 致 
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刨 邻近 脏 器 时 ， 则 发 生 胆 赛 - 肠 痿 ， 其 最 常见 的 部 
位 包括 十 二 指 肠 、 结 肠 肝 曲 和 胃 。 






由 于 胆囊 管 持续 性 的 结石 醒 阻 致 胆 竟 壁 
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稳定 性 疼痛 





下 者 无 法 安静 下 来 不 停 
活动 以 试图 计 找 使 疼痛 减 


体位 
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鉴别 诊断 
AL IR d Folk th ACES 
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别 ， 包 括 胃 食管 反 流 病 、 消 化 性 溃疡 、 胰 腺 炎 、 径 


绞 痛 、 苯 室 炎 、 结 肠 癌 和 心绞痛 。 虽 然 胆 石 的 患者 
表现 为 腹胀 、 嗓 气 、 消 化 不 良 ， 但 这 些 症 状 是 非特 


54-5 ” 胆 总 管 结石 梗阻 ( 胆 总 管 结石 症 ) 。 






ppg ow s 
REUE f AR — 


hard wm 
堵塞 胆 总 管 


异性 的 ， 不 能 视 为 胆石 症 的 特征 性 临床 表现 。 
ttet 


AFEIBAEAE TGS SEPERATE. 4i 
肾 疾 病 、 伴 胸膜 炎 的 肺炎 、 急 性 肝炎 、 肝 脓肿 和 淋 


球菌 感染 的 肝 周 围 炎 (Fitzhugh-Curtis 综合 征 ) 鉴别 。 
有 总 管 结 石和 胆管 天 


由 于 胆 赛 和 胆 总 管 梗阻 的 症状 很 近似 ， 常 需要 
对 胆 绞 痛 和 急性 胆囊 炎 进 行 鉴别 。 恶 性 胆 总 管 梗阻 、 
充血 性 心力 衰竭 相 关 的 急性 肝脏 充血 、 急 性 病毒 性 


出 于 反复 梗阻 和 胆管 炎 导 
SSE ACER ERE te 
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胆 总 管 梗阻 引起 急 
tt rfe s 


LfztEsc RHE ROAR dE OT REEF RAT WUE HA E 
急性 化 脓 性 胆管 炎 由 于 持续 的 完 侈 性 胆 总 管 模 阻 所 致 。 增高 
的 压力 使 脓 性 物质 集中 于 导管 


肝炎 和 AIDS 病 的 胆道 疾病 也 可 以 酷似 胆 总 管 结 石 
病 。 


诊断 方法 
EKER 

EEPROM ERASER, uud 
血液 和 生化 的 异常 。 急 性 胆囊 炎 时 可 有 上 白细胞 升 高 ， 
血清 转氨酶 、 碱 性 磷酸 酶 、 胆 红 素 和 淀粉 酶 水 平 可 
以 升 高 。 


392 第 WI 部 分 。 胃 肠 道 疾 闹 


超声 检查 


超声 检查 可 用 于 检查 胆道 。 超 声 能 探知 直径 仅 
为 2mm 的 胆 讲 结石 ， 其 敏感 性 和 特异 性 超过 95%. 

超声 对 急性 胆囊 炎 的 诊断 也 有 价值 。 超 声 引 出 
Murphy 征 《探头 下 胆 赛 病灶 压痛 )， 对 诊断 伴 有 胆 
囊 结 石 的 急性 胆囊 炎 的 阳性 预测 值 大 于 90%. HEME 
周围 存在 液体 而 无 腹水 及 胆 圳 壁 增 厚 >4mm 是 提示 
急性 胆 赛 炎 存在 的 其 他 非特 异性 表现 。 

超声 仅 能 发 现 一 半 的 胆 总 管 结石 ， 因 此 超声 检 
查 能 确定 而 不 能 排除 胆 总 管 结石 。 


肝胆 闪烁 显 像 


肝胆 闪烁 显 像 对 疑似 急性 胆囊 炎 患者 的 评估 有 具 
有 重要 价值 。 腹 痛 患 者 闪烁 造影 肝胆 正常 ， 其 胆 赛 
管 通畅 ， 几 乎 可 以 排除 急性 胆囊 炎 ， 此 检查 的 敏感 
性 约 为 95%， 特 异性 为 90%。 假 阳性 结果 主要 发 生 
在 禁 食 或 危重 患者 。 
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内 镜 下 道行 胰 胆 管 造影 术 (ERCP) 是 评估 胆 
总 管 结石 及 其 病理 改变 的 标准 方法 。 内 镜 下 治疗 
的 应 用 对 胆 总 管 结石 和 其 他 胆道 疾病 具有 革命 性 意 
X. 


CT 和 MRI 


尽管 不 适用 于 无 并 发 症结 石 的 评估 ， 但 标准 的 
CT 对 诸如 脓肿 形成 、 胆 从 或 胆 总 管 穿孔 或 胰腺 炎 
等 并 发 症 不 失 为 理想 的 检查 方法 。 螺 旋 CT 和 磁 共 
振 胆 等 造影 作为 一 种 非 侵入 性 方法 排除 胆 总 管 结石 
是 可 行 的 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


胆 宫 切除 术 仍 然 是 有 症状 的 胆 赛 结石 的 主要 治 
疗 方法 。 


无 症状 的 胆石 症 


由 于 高 达 80% 的 胆 夺 结石 是 无 症状 的 ， 并 且 
出 现 症 状 或 并 发 症 的 危险 较 低 ， 因 此 ， 对 于 成 人 无 
症状 或 偶尔 出 现 症 状 的 胆石 患者 应 该 予以 观察 和 预 
期 治疗 。 


AS ERIM do oe AR He Be 


胆 绞 痛 的 自然 病史 是 每 年 有 38% 一 50% 的 患 
者 胆 事 疼痛 复发 。 严 重 胆 赛 并 发 症 的 危险 相对 较 低 ， 
估计 每 年 在 1% ~ 2%。 合 理 的 做 法 是 对 有 再 发 病史 
的 胆 绞 痛 实 施 胆囊 切除 术 。 对 有 症状 的 胆囊 结石 应 
选择 腹腔 镜 胆 中 切除 。 上 腹腔 镜 切 除 术 不 同 于 传统 的 
开放 手术 ， 此 法 显著 减轻 术 后 疼痛 ， 使 患者 能 更 迅 
速 恢复 工作 和 日 常 活动 ， 因 而 允许 外 科 医 师 在 门诊 
进行 手术 。 改 为 开 腹 胆囊 切除 的 并 不 多 见 ， 在 大 多 
数 医 疗 单位 平均 不 到 3%。 腹 腔 镜 胆 赛 切除 术 胆 答 
损伤 并 发 症 的 发 生 率 低 于 0.5%， 死 亡 率 低 于 0.1%. 
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如 果 疑 似 急 性 胆囊 炎 ， 患 者 应 住院 观察 治疗 。 
无 并 发 症 不 用 抗生素 ,但 在 有 中 毒 征象 的 患者 或 有 
诸如 可 疑 穿 孔 或 气 肿 性 胆囊 炎 者 应 给 予 抗生素 治 
疗 。 决 定性 的 治疗 是 在 症状 发 生 24 — 48 小 时 内 行 
胆 野 切除 术 。 延 误 时 间 可 能 增加 外 科 手 术 的 困难 、 
并 发 症 发 生 率 和 需要 转 为 开 腹 手术 的 可 能 。 经 皮 胆 
厅 造 阅 术 或 内 镜 下 经 乳头 胆囊 造 瘘 术 用 于 外 科 手 术 
高 危险 的 患者 ， 可 以 用 于 引流 发 炎 的 胆 午 。 


胆 总 管 结 石 症 


胆 总 管 结石 的 最 佳 治疗 取决 于 当地 内 镜 和 外 科 
技术 水 平 。 一 般 来 说 ， 伴 有 胆 总 管 扩 张 的 梗阻 性 黄 
丫 ， 应 立即 进行 术 前 ERCP 行 乳头 肌 切 开 术 并 取出 
结石 。 一 旦 胆管 被 清洁 , 在 1 ~ 2 天 内 对 患者 进行 
T BURNER MEG RC &. 


m x 


在 胆管 炎 中 ， 败 血 症 的 治疗 是 最 为 重要 的 。 胆 
道 引流 或 减 压 是 决定 性 的 措施 。 可 选择 ERCP 取 胆 
石 或 至 少 放 支 架 胆管 引流 减 压 。 另 外 可 选择 经 皮 肝 
穿 胆管 X 线 造 影 放置 引流 管 引流 感染 梗阻 的 胆管 。 
-有 旦 患者 的 感染 得 到 控制 ， 便 可 择期 进行 腹腔 镜 下 
胆囊 切除 术 。 


胆石 性 胰腺 炎 


3/4 以 上 胆石 性 胰腺 炎 是 轻微 的 、 自 限 性 的 ， 
并 且 可 通过 保守 方法 治愈 。 当 患者 初次 发 作 住院 ， 
We Re i fc Je RR TT ED RAS, HEIR Ob BIT 
会 增加 症状 复发 和 并 发 症 发 生 的 危险 。 术 前 应 行 
ERCP 或 术 中 行 胆管 造影 检查 胆管 系统 以 便 发 现 残 


存 结石 。 对 于 严重 胆 源 性 胰腺 炎 的 患者 ， 早 期 应 用 
ERCP 行 插 约 肌 切 开 术 是 有 益 的 。 


避免 治疗 错误 


CT、 超 声 和 核 素 闪烁 造影 术 的 广泛 应 用 ， 已 大 
大 地 增加 了 胆 衷 炎 及 其 并 发 症 的 诊断 水 平 。 需 要 团 
队 的 合作 对 此 病 进 行 治疗 ， 因 为 社区 医师 、 放 射 科 
专家 、 消 化 科 专 家 及 外 科 医 师 之 间 的 配合 对 确保 患 
者 的 最 佳 治疗 是 至 关 重 要 的 。 


考虑 到 胆石 症 对 公共 健康 的 重要 影响 ， 应 不 断 
地 进行 旨 在 寻找 预防 胆石 形成 的 医学 研究 。 期 望 在 
非 外 科 手 术 治 疗 方 面 有 更 大 的 进步 。 伴 随 高 分 辨 率 
超声 、 超 声 内 镜 、MRI 和 胆管 造影 的 应 用 ， 胆 道 影 
像 技术 可 能 发 生 最 令 人 兴奋 的 进展 。 


(Leh + BTR 校 ) 


Bellows CF, Berger DH: Management of gallstones. Am Fam Physician 
72(4):637-642, 2005. 


This concise, complete review article covers the diagnosis and management 
of gallstones. 


54 fest 393 


Browning JD, Sreenarasimhaiah J: Gallstone disease, In Feldman M, 
Friedman LS, Sleisenger MH (eds): Sleisenger & Fordtran's Gastro- 
intestinal and Liver Disease, 8th ed. Philadelphia, WB Saunders, 
2006. 

This is a superb chapter in the hands-down best reference hook on gastro- 
intestinal diseases. It is all inclustve—bas everything in one source. 

NIH Consensus Conference: Gallstones and laparoscopic cholecystec- 
tomy. JAMA 269(8): 1018-1024, 1993. 

This is a great review, “blessing” the introduction of this landmark surgical 
re. 
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lecystectomy for acute cholecystitis. 
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of severe gallstone disease. CMAJ 172:1015-1019, 
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gallstone disease that is entirely attributable to a reduction in the incidence 
of acute cholecystitis. 





引言 


胰腺 炎 是 一 种 常用 术语 ， 包 括 一 系列 的 病理 生理 北 乱 和 临床 表现 。 急 性 胰腺 炎 (acute pancrestitis, 
AP ) 的 严重 程度 从 单纯 的 间 质 水 肿 至 广泛 胰腺 组 织 坏死 引起 多 脏 咒 功能 衰竭 均 有 出 现 ( 图 55-1 ) 。 大 多 
数 AP 是 轻微 的 、 预 后 良好 、 可 痊愈 ， 但 是 20%% 左 右 的 患者 可 发 生 胰 腺 坏死 ， 严 重 并 发 症 和 死亡 的 危险 明显 
增加 。 无 菌 性 坏死 患者 的 死亡 率 为 10% ， 但 感染 坏死 性 胰腺 炎 的 死亡 率 可 超过 25%。 人 慢性 胰腺 炎 ( chronic 
pancreastitis, CP) 是 指 腺 体 永久 性 的 纤维 化 和 蔡 缩 ， 伴 有 慢性 炎 性 细胞 浸润 ， 内 外 分 泌 功 能 进行 性 受 损 


( 图 55-2 ) 。 


病因 和 发 病 机 制 


在 发 达 国 家 ， 胰 腺 炎 最 常见 的 病因 是 胆石 
(45%) 和 酒精 (35 名)。 约 10% 的 患者 由 多 种 病因 
所 致 。 约 10% 的 患者 没有 明确 的 病因 (HE 55-1)。 

CP 可 源 于 反复 发 作 的 AP, 但 CP TIBET ERES, 
例如 大 多 数 初 始 发 作 表 现 为 酒精 性 胰腺 炎 的 患者 已 
RET CP 的 形态 学 改变 。CP 的 危险 因素 见 框 55-2， 


临床 表现 


AP 患者 表现 为 突 发 剧烈 的 上 腹 疼 痛 ， 常 向 后 
TRE, Wb, Mok (图 55-1 ; 彩 图 55-1). Zemi 
常 在 30 分钟 内 达到 高 峰 ， 持 续 数 小 时 不 缓解 。 可 
有 发 热 、 心 动 过 速 、 白 细胞 增多 。 

CP 最 初 可 有 AP 的 表现 ， 但 通常 有 反复 发 作 的 
炎 性 病变 症状 或 慢性 疼痛 (图 55-2, #A 55-2)。 
之 后 ， 可 发 生 吸收 不 良 、 糖 尿 病 。 


鉴别 诊断 


AP 需 与 急性 腹痛 相 上 鉴别 , 如 胆 绞 痛 、 溃 疡 穿孔 、 
肠系膜 缺 血 或 栓塞 、 肠 梗阻 、 下 壁 心肌 梗死 、 宫 外 
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孕 。CP 需 与 淡 疡 病 、 胆 道 疾 病 、 消 化 道 恶性 肿 瘙 、 
吸收 不 良 综合 征 、 慢 性 功能 性 腹痛 相 鉴 别 。 


诊断 方法 


急性 胰腺 炎 的 特征 是 血 淀粉 酶 或 脂肪 酶 升 高 超 
过 正常 值 3 倍 以 上 。 轻 度 升 高 可 见于 其 他 疾病 。 脂 
肪 酶 的 诊断 价值 更 高 ， 尤 其 是 对 于 就 诊 较 迟 者 。 丙 
氨 酸 氨基 转移 酶 超过 正常 上 限 的 3 倍 以 上 对 胆石 源 
性 胰腺 炎 具 有 特异 性 ， 对 无 饮酒 史 的 患者 阳性 预测 
价值 达 95%。 除 非 病情 很 经， 腹部 CT 可 明确 胰腺 
炎 诊 断 ， 并 可 除外 其 他 表现 类 似 的 疾病 。 

慢性 胰腺 炎 的 诊断 既 需 要 有 胰腺 结构 改变 的 证 
据 ， 又 要 与 典型 临床 表现 和 胰腺 功能 改变 相 结合 。 
平 片 发 现 胰腺 钙化 或 CT 见 胰 管内 结石 是 CP 的 特 
异性 表现 。 结 石 也 可 以 通过 上 腹部 超声 检查 发 现 。 
内 镜 逆行 胆 胰 管 造影 (ERCP) 及 磁 共 振 胆 胰 管 造 
影 术 检 查 可 发 现 胰 管 细微 的 解剖 学 改变 ， 例 如 胰 管 
不 规则 扩张 、 狭 窄 或 胰 管 充 玛 缺损 。 超 声 内 镜 检 查 
是 一 种 可 敏感 发 现 胰腺 实质 微小 改变 的 方法 ， 尽 管 
这 种 发 现 的 临床 意义 尚 不 肯定 。 

分 小 功 能 检查 是 诊断 胰腺 功能 不 全 的 金 标准 ， 
但 这 种 方法 不 方便 ， 也 不 能 广泛 应 用 。 证 明了 脂肪 豚 


图 55-1 急性 胰腺 炎 。 
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收 不 良 的 简单 方法 是 娄 便 脂肪 染色 法 ， 对 于 疑 诊 CP 
的 患者 ， 如 阳性 提示 胰腺 外 分 泌 功 能 丧失 了 90%. 
处 理 和 治疗 
$ ME 
最 佳 治 疗 

AP 的 处 理应 着 重 及 时 发 现 并 迅速 处 理 具 有 重 


症 AP 危险 的 患者 。 所 有 患者 都 应 给 予 补 液 、 止痛 、 
观察 有 无 呼吸 功能 不 全 的 表现 及 有 无 第 三 间隙 液体 
丢失 的 表现 ( 血 浓缩 、 少 尿 、 低 血压 、 心 动 过 速 或 
氢 质 血 症 )。 为 迅速 确定 是 否 有 重症 胰腺 炎 ， 上 患者 
入 院 当 日 应 行 急性 生理 和 慢性 健康 (APACHE II) 
评分 。 早 期 预测 重症 胰腺 炎 的 因素 包括 : APACHE 
[[ 评 分 三 6 分 , 肥胖 【体重 指数 > 30) 或 胸腔 积 液 。 
重症 AP 时 APACHE IES 2 8 4} Ranson 评分 
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图 55-2 慢性 ( 复发 性 ) 胰腺 炎 。 





= 3 分 ， 脏 器 功能 衰竭 (休克 、 呼 吸 功能 不 全 、 肾 管 胃 肠 减 压 。 无 肠 楼 阻 时 ,早期 空肠 营养 是 安全 的 ， 
误 或 消化 道 出 血 ); 或 局 部 并 发 症 ， 包 括 坏 死 ， 脓 。” 并 可 能 减少 并 发 症 的 发 生 。 尽 管 资料 与 实践 建议 有 
肿 或 假 性 周 肿 。 应 行 腹部 超声 检查 以 发 现 胆石 或 胆 ”冲突 ， 坏 死 型 胰腺 炎 患 者 应 预防 性 应 用 抗生素 (如 
管 扩张 。 重 症 AP 并 怀疑 有 胆道 梗阻 的 患者 应 行 急 。 亚 胺 培 南 - 西 司 他 丁 2 ~ 4 周 )。 坏 死 型 胰腺 炎 临床 
i£ ERCP 检查 (72 小 时 内 ) 以 取出 胆管 结石 。 重 症 ”症状 恶化 或 有 感染 迹象 的 患者 ， 应 在 引导 下 行经 皮 
胰腺 炎 的 患者 应 转 到 重症 监护 室 ， 并 行 增强 CT 检 细 针 吸引 术 行 细菌 培养 。 外 科 清 创 术 是 感染 性 坏死 
查 动态 观察 胰腺 是 否 坏死 (72 小 时 后 )。 疼 痛 存 在 。 ”的 标准 方法 ， 否 则 结果 是 致命 的 。 

时 应 禁 食 。 有 肠 梗 阻 或 奖 因 的 恶心 、 哎 吐 时 应 下 骨 


455-1 急性 胰腺 炎 和 复发 性 急性 胰腺 炎 的 病因 


常见 
胆石 -小 结石 病 
min 

特 发 性 病因 













PBB fp METERS AS 
代谢 因素 ， 高 三 酰 甘 油 血 症 、 高 钙 血 辣 

梗阻 ; Oddi 括约肌 功能 障碍 、 胰 管 病变 (MM. HORE) 
FoR AE: See i, AF 

先天 的 : 环 状 胰腺 、 胰 腺 分 裂 

外 伤 

药物 〈 如 硫 唑 嗓 哈 、6- 萄 基 嗓 叭 、 皮 质 类 固 醉 、 双 去 氧 喀 
ne. MERE, WR. PE, ERK, Hm. POSE 
npe. DRM 

毒素 

感染 : 结核 病 、 巨 细胞 病毒 感染 、 流 行 性 肋 株 炎 、 柯 萨 奇 
病毒 、 支 原 体 、 寄 生 虫 

血管 性 ， 脉 管 炎 、 栓 寒 、 低 血压 

自身 免疫 性 

遗传 因素 ， 遗 传 性 胰腺 炎 、 基 因 突变 训 性 纤维 化 
Adapted from Somogyi L, Martin SP, Venkatesan T, Ulrich CD Il: 
Recurrent acute pancreatitis; An algorithmic approach to identifi ca- 
tion and elimination of inciting factors. Gastroenterology 120(3):708- 
717, 2001. 

















避免 治疗 错误 


开始 治疗 急性 胰腺 炎 的 常见 错误 包括 补液 不 
足 、 对 疾病 严重 性 认识 不 足 ， 特 别 是 在 发 病 初 期 。 
尽管 大 多 数 患者 为 轻型 ， 但 在 发 病 的 数 日 内 疾病 的 
严重 程度 并 未 充分 表现 出 来 ， 因 此 在 疾病 的 早期 阶 
段 ， 需 要 严密 观察 是 否 有 脏 器 衰竭 的 早期 表现 。 病 
情 严 重 性 的 评分 系统 虽然 不 很 完善 ， 但 可 作为 一 种 
预测 并 发 症 及 病死 率 的 临床 工具 ， 在 实际 工作 中 尚 
未 被 广泛 应 用 。 

急性 胰腺 炎 时 可 能 发 生 积 液 ， 大 多 数 积 液 无 需 
治疗 可 自行 吸收 。 积 液 持续 至 少 4 周 方 可 认为 是 假 
性 赛 肿 ， 过 早 认 定 假 性 囊肿 可 导致 不 必要 的 治疗 干 
预 。 经 皮 引 流 急 性 积 液 可 增加 其 他 无 菌 环境 感染 的 
风险 。 
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高 脂 血 症 (可 能 ) 
梗阻 
胰腺 分 列 
PTR 
十 二 指 肠 或 索 腹 周围 病变 
遗传 因素 
常 染色 体 显 性 进 传 性 胰腺 炎 
MATRES (HF 29,122) 
Lido 
PEST ME 


讼 性 纤维 化 基因 (CFTR) 突变 
HAAS BMI (SPINKI) 突变 
阳离子 蛋白 酶 突变 (编码 16,22,23) 
B n ener 
原 发 性 
其 他 疾病 相关 的 : Sjogren 综合 征 、 炎 症 性 肠 病 、 原 发 性 
胆汁 性 肝 硬化 





Adapted from Etemad B, Whitcomb DC: Chronic pancreatitis; Diag- 
nosis, classifi cation, and new genetic developments. Gastroenterol- 
ogy 120(3):691, 2001. 


HH 
最 佳 治疗 


治疗 的 主要 目的 是 减轻 疼痛 和 改善 脂肪 吸收 障 
碍 。 建 议 给 予 非 麻醉 性 止痛 药 、 低 脂 饮 食 、 戒 酒 。 
剧烈 疼痛 时 可 用 麻醉 性 止痛 药 。 对 于 持续 疼痛 ， 最 
短 要 予 高 胰 和 蛋白 酶 治疗 8 周 。 含 脂肪 酶 高 的 复合 酶 
制剂 可 用 于 治疗 脂肪 泻 。 需 要 查找 可 治愈 的 病变 ， 
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UREJE, FE He LB DA BY ELS PPE 
对 于 存在 胰 管 狭窄 及 结石 的 难 治 性 疼痛 的 患者 可 从 
内 镜 治疗 获 益 。 而 存在 主 胰 管 扩张 的 难 治 性 疼痛 的 
患者 需 行 外 科 减 压 术 (如 胰 管 空肠 侧 吻合 术 )。 对 
于 没有 胰 管 扩张 的 持续 性 疼痛 患者 的 最 后 治疗 方法 
有 神经 阻 潜 术 和 胰腺 切除 术 。 


避免 治疗 错误 


制订 治疗 计划 之 前 ， 应 准确 评估 胰 周 积 液 种 
性 病变 。 这 需要 多 种 影像 学 检查 ， 包 括 超声 内 镜 。 
对 于 无 胰腺 疾病 病史 的 胰腺 于 肿 的 患者 应 高 度 考虑 
训 性 肿瘤 的 可 能 。 胰 管内 蒜 蛋 白 乳头 状 瘤 伴 胰 管 弥 
温 性 扩张 的 患者 偶尔 被 误诊 为 慢性 胰腺 炎 。 内 和 镜 方 
法 正 广泛 用 于 治疗 胰腺 假 性 守 肿 和 上 胰 管 破 裂 ， 因 而 
避免 了 因 肠 外 营养 、 经 皮 引 流 或 手术 恢复 而 长 时 间 
的 住院 。 


一 些 新 的 诊断 胰腺 炎 的 检查 方法 (如 尿 胰 蛋 白 
酶 原 -2) 和 病变 严重 程度 的 生化 标志 物 (如 尿 胰 
蛋白 酶 原 活性 肽 、 血 清白 细胞 介 素 -6 和 白细胞 介 
素 -8) 有 可 能 改进 目前 的 诊断 和 治疗 。 对 于 重症 
AP 的 新 疗法 应 以 抑制 与 该 病 相关 的 全 身 炎 症 反 应 
为 目标 。 胰 腺 炎 发 病 的 遗传 因素 仍 将 是 一 个 研究 重 


oe 
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急性 和 慢性 腹泻 


引言 








腹泻 可 被 定义 为 排便 量 增加 。 排 便 量 增加 可 能 代表 排便 次 数 增加 、 排 便 水 分 增多 ,或 两 者 和 皆 有 。 腹 泻 
的 客观 定义 为 24 小 时 排便 量 超过 200g。 根 据 症状 持续 的 时 间 ， 上 腹泻 分 为 急性 腹泻 和 慢性 腹泻 。 急 性 腹泻 ， 
症状 持续 时 间 不 超过 6 ~ 8 周 ， 大 部 分 在 2 ~ 3 周 内 症状 消退 。 慢 性 腹泻 ， 症 状 持续 时 间 在 8 周 以 上 。 
在 美国 ， 大 部 分 腹泻 是 急性 和 自 限 性 的 ; 然而 ， 腹 泻 疾病 在 世界 范围 内 仍 是 造成 疾病 和 死亡 的 主要 原因 。 


病因 和 发 病 机 制 


腹泻 的 发 生 是 因为 肠 道内 液体 和 电解 质 转运 异 
常 及 肠 道 动力 的 改变 。 主 要 的 发 病 机 制 包 括 与 渗透 
性 腹泻 有 关 的 不 易 吸收 的 肠管 内 溶液 增加 、 离 子 吸 
WER SP SEM S| ASPENS, SAAR A SER Je 
症 过 程 、 肠 动力 异常 (图 56-1). 

在 正常 情况 下 ，24 小 时 内 共有 8 ~ 10L 从 食 
物 摄 入 和 消化 道 分 说 的 液体 进入 十 二 指 肠 。2/3 的 
液体 在 十 二 指 肠 内 重 吸收 ，1/3 的 液体 进入 近 端 的 
空肠 。 进 入 小 肠 的 TOL 液体 , 仅 有 1500m 进入 结肠 。 
小 肠 有 和 氯 化 物 (CI) 和 碳酸 氢 盐 (HCO; ) 的 转运 
机 制 ， 通 过 此 机 制 减 少 CI 浓度 并 增加 HCO, 的 浓 
度 ， 小 肠 内 的 浓度 反映 了 血浆 CE 和 HCO, 的 浓度 。 
结肠 吸收 大 部 分 液体 ，24 小 时 内 仅 排出 100ml 液 
体 。 结 肠 具 有 非常 高 效 的 转运 机 制 ， 以 摄取 销 (Na) 
和 液体 ， 并 分 说 钾 (K")。 镁 (Mg) 和 钙 (Ca™) 
TES M EUR, HE AY SERE AAT 3mmol 的 Na’, 
8mmol 的 K' 和 2mmol 的 毛 化 物 。 

渗透 性 腹泻 是 渗透 压 增加 的 结果 ， 不 吸收 溶质 
在 肠管 堆积 导致 肠管 内 的 盐 和 水 注 留 。 渗 透 性 腹泻 
的 典型 特征 是 患者 禁 食 时 或 停止 摄 入 高 渗 物 质 后 定 
状 消失 。 滩 透 性 腹泻 的 大 便 中 电解 质 容量 正常 但 并 
不 代表 总 的 大 便 渗透 压 。 测 量 的 大 便 渗透 压 和 根据 
电解 质 容量 计算 得 出 的 等 摩尔 浓度 之 间 的 差 值 被 称 


做 渗透 不 差 。 渗 透 压 差 的 计算 方法 为 大 便 渗透 浓度 
减 去 2 倍 大 便 的 钠 和 钾 的 浓度 ， 表 达 公 式 为 : 渗透 
JEJ = 290mOsm/L 一 [2x (大 便 Na + K^)]. 

正常 的 大 便 渗透 压 差 值 < 125， 一 般 < 60。 大 
WIS RZ > 60 提示 渗透 性 腹泻 ， 实 际 上 渗透 性 
BUSH ARER W > 125。 与 渗透 性 腹泻 相 比 ， 分 
说 性 腹泻 的 症状 不 能 通过 禁 食 减 轻 。 可 能 存在 大 便 
容量 和 重量 的 减少 ， 这 是 与 渗透 性 腹泻 区 分 的 一 个 
特点 。 腔 道 净 分 说 水 和 电解 质 进入 肠 腔 ， 且 渗透 压 
差 < 60, 

KIERS AREER PA th, Rok. HN 
血 桨 蛋白， 导致 大 便 重 量 的 增加 和 腹泻 。 

肠 运 动 异常 导致 腹泻 ， 腹 演 继 发 于 快速 肠 道 转 
iz X i fce we PERO AEA ETE ERRL, 


临床 表现 


腹泻 患者 常 主诉 排便 闫 繁 、 水 样 便 。 常 因 伴随 
WEAR, 如 脱水 、 腹 部 不 适 、 发热 . 呕吐 、 骨 肠 道 出 血 、 
脓 便 或 慢性 症状 而 就 诊 。 惠 者 大 便 及 相关 症状 的 特 
征 是 指导 诊断 的 关键 。 


鉴别 诊断 


急性 和 慢性 腹泻 的 鉴别 诊断 范围 很 广 。 两 者 均 
399 
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图 56-1 谭 泻 的 病因 及 发 病 机 制 。 









Pe 
一 一 一 一 一 一 
| Wb HUR d 
A [me mom (MJ) 
xX"— — 
x. | | i e. / timate 《 > 
Yr | aE Mes — ^g = 
FF: ( 全 消化 授 广 i | & 
£s BERRIA) 
Eè PEE E Cir 
(5-HT) 
gen 2 
(ROGER, Ai 
TETUUCUTI 





Se sr rl 


可 由 感染 引发 。 引 起 急性 腹泻 的 常见 病菌 包括 沙门 
菌 、 志 贺 杆 菌 、 肠 出 血 大 肠 埃 希 菌 、 弯 曲 杆 菌 、 轮 
状 病毒 、 诺 沃克 病毒 。 堆 乱 弧 菌 和 环抱 子 虫 属 是 引 
起 急性 腹 演 的 少见 原因 。 微 抱 子 虫 属 和 隐 孢 子 虫 属 
能 引起 急性 腹泻 并 更 可 能 感染 有 免疫 缺陷 的 个 体 。 
难 辨 梭 菌 大 多 与 医院 内 腹泻 和 抗生素 相关 腹泻 有 
关 。 与 悍 性 腹泻 相关 的 常见 感染 包括 机 弟 虫 病 、 类 
圆 线虫 病 、 阿 米 巴 病 。 

缺 血性 结肠 炎 可 引起 非 感染 性 急性 腹泻 ， 大 多 
发 生 在 伴 有 显著 周转 血管 疾病 或 动脉 硬化 性 心脏 病 
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的 中 老年 患者 。 包 括 非 当 体 类 抗 炎 药 、 洋 地 黄 、 加 
压 素 、 利 尿 剂 在 内 的 一 些 药物 已 被 证 实 与 缺 血 性 结 
肠炎 有 关 。 

由 于 乳糖 酶 缺乏 导致 碳水 化 合 物 吸 收 不 良 所 致 
的 渗透 性 腹泻 见于 乳糖 不 耐 受 、 过 度 摄 入 山梨 醇 ， 
乳 果糖 的 使 用 、 摄 入 果糖 、 摄 人 会 锐 成 分 的 化 合 物 
(泻药 、 抗 酸 药 或 添加 剂 )、 肠 黏膜 疾病 如 乳 麻 泻 或 
RAMS. 

许多 产生 毒素 的 感染 引起 分 泌 性 腹泻 。 毒 素 包 
AGIA ARAL SE. BO. Heeb ay we 


等 泻药 ， 血 管 活性 肠 肽 、 降 钙 素 、P 物质 、 胃 泌 素 、 
5-HT 和 前 列 腺 素 也 可 造成 分 泌 性 腹泻 。 包 括 责 弟 虫 
病 、 类 圆 线虫 病 、 阿 米 巴 病 在 内 的 寄生 虫 感染 可 造 
成 分 记性 腹泻 。 先 天 性 高 所 性 腹泻 是 由 于 肠 乎 膜 离 
子 转运 缺陷 造成 分 记性 刺激 物 增多 所 致 。 胆 酸 吸收 
不 良 、 显 微 镜 下 结肠 炎 、 胶 原 性 结肠 炎 、 甲 亢 、 甲 
状 腺 丛 样 癌 ， 胶 原 血 管 病 如 系统 性 红斑 狼疮 、 硬 皮 
病 也 可 引起 分 刻 性 腹泻 。 

继 发 于 克 罗 思 病 、 溃 疡 性 结肠 炎 和 白 塞 病 的 肠 
壁 炎 症 性 疾病 可 引起 渗 出 性 的 或 炎症 性 腹泻 。 化 疗 
药物 、 放 射 性 肠 病 、 显 微 镜 下 结肠 炎 、 胶 原 性 结肠 
炎 、 移 植 排斥 反应 也 可 引起 炎症 性 腹泻 。 寄 生 虫 感 
染 、 病 毒 和 细菌 也 可 引起 炎症 性 腹泻 。 

以 肠 动 力 异常 为 基础 的 功能 性 腹泻 表现 为 肠 易 
激 综合 征 (IBS). IBS 时 便秘 和 腹泻 可 交替 出 现 。 
典型 IBS 的 腹泻 是 无 炎症 标志 物 的 壬 液 便 。 一 些 晚 
期 糖尿 病 患 者 出 现 的 夜间 腹泻 是 由 于 肠 动 力 豪 乱 造 
成 的 。 


诊断 方法 


急性 腹泻 和 慢性 腹泻 的 最 初评 估 应 包括 详细 的 
病史 、 症 状 持续 时 间 、 是 否 脱水 、 疾 病 的 严重 程度 、 
外 出 史 、 是 否 存在 食用 被 污染 的 水 和 食物 、 疾 病 接 
触 史 、 近 期 抗生素 的 应 用 及 所 用 药物 ， 以 及 个 体 的 
免疫 状态 。 

全 面 的 查 体 应 包括 仔细 评估 患者 是 否 脱水 ， 
如 直立 性 低 血压 、 募 膜 干燥 、 皮 肤 弹 性 差 。 腹 部 检 
查 应 包括 认真 观察 是 否 存 在 腹膜 刺激 征 ， 这 与 肠 侵 
入 性 感染 有 关 。 直 肠 检查 应 包括 癌 管 和 肛 周 脓肿 的 
检查 。 

急性 腹泻 的 诊断 性 检查 应 包括 大 便 白 细胞 和 大 
便 潜 血 试 验 。 大 便 潜 血 阴 性 无 白细胞 的 健康 个 体 闫 
便 培 养 的 价值 不 大 。 院 内 腹泻 患者 的 头 便 培养 意义 
也 不 大 。 难 辨 梭 菌 是 最 可 能 的 病原 体 ， 酶 联 免疫 吸 
附 法 测定 毒素 A 含量 是 有 效 的 诊断 方法 。 免 疫 缺 陷 
患者 、 克 罗 思 病 或 汕 疡 性 结肠 炎 患 者 应 进行 大 便 培 
养 。 感 染 因素 可 使 肠 壁 炎症 性 疾病 的 腹泻 急性 加 重 。 
内 镜 的 诊断 价值 有 限 。 纤 维 乙 状 结肠 镜 检 查 有 助 于 
疑似 缺 血性 结肠 炎 的 诊断 。 内 镜 检查 发 现 假 膜 是 诊 
断 难 辨 梭 菌 结肠 炎 的 证 据 ， 可 能 对 有 中 毒 症 状 的 患 
ffs. 

建议 慢性 腹泻 的 实验 室 检 查 包 括 全 血细胞 计 
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数 以 评估 炎症 ， 血 桨 电解 质 评估 水 电解 质 平衡 。 大 
便 常规 查找 白细胞 有 助 于 炎症 和 非 炎 症 性 腹泻 的 鉴 
别 。 大 便 渗透 压 差 的 计算 可 用 于 鉴别 渗透 性 腹泻 和 
分 说 性 腹泻 。 也 应 行 大 便 潜 血 检查 。 大 便 潜 血 检查 
阳性 提示 炎症 过 程 。 检 查 发 现 大 便 中 过 多 的 脂肪 有 
助 于 辨别 是 否 存在 吸收 障碍 。 可 用 苏丹 染色 或 定量 
计算 72 小 时 大 便 中 脂肪 含量 评估 大 便 中 脂肪 。 大 
便 脂 肪 每 24 小 时 大 于 7g 考虑 存在 吸收 障碍 。 测 定 
FAE pH 有 助 于 辨别 碳水 化 合 物 吸 收 不 良 一 一 pH 通 
常 小 于 5.6。 与 急性 腹泻 相 比 ， 内 镜 在 诊断 慢性 腹 
泻 中 的 作用 更 大 (图 56-2 ， 彩 图 56-2)。 下 消化 道 
内 镜 检查 、 纤 维 乙状结肠 镜 检查 ， 或 结肠 镜 检查 下 
的 活检 有 助 于 诊断 克 罗 思 病 、 溃 疡 性 结肠 炎 、 显 微 
镜 下 结肠 炎 和 胶原 性 结肠 炎 。 上 消化 道内 镜 检查 、 
食管 胃 十 二 指 肠 镜 检查 并 行 十 二 指 肠 近 端 组 织 活 检 
是 证 明 乳 魔 汽 或 堵 质 不 耐 受 的 金 标准 。 对 于 慢性 腹 
泻 ， 如 果 进 行 了 广泛 的 评估 且 诊 断 难 以 明确 ， 应 考 
虚 基 否 为 人 为 的 腹泻 ， 应 做 大 便 检查 以 明确 患者 是 
SH rmm. 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


腹泻 的 处 理 和 治疗 依 下 于 腹泻 的 病因 。 大 多 数 
急性 腹泻 是 自 限 性 的 ， 除 了 支持 治疗 ， 注 意 液体 的 
摄 人 以 防止 脱水 外 无 需 特殊 治疗 。 口 服 补 液 的 溶质 
BA FUCA, REAM, MER REE (AERE), 
根据 肠 道 销 - 葡萄 糖 转运 系统 设计 而 成 ， 用 以 促进 
水 的 吸收 并 减少 脱水 的 危险 。 如 果 无 血便 和 发 热 ， 
一 定 要 考虑 用 洛 哌 丁 胺 或 地 芬 诺 酯 控制 急性 腹泻 的 
症状 。 总 体 上 ， 经 验 性 抗生素 治疗 未 能 明显 改变 急 
性 腹泻 的 病程 。 经 验 性 抗生素 治疗 常用 于 伴 有 血便 、 
发 热 、 便 中 有 白细胞 的 患者 ， 症 状 超过 1 周 的 患者 ， 
可 能 伴 有 脱水 需 住院 治疗 的 患者 。 抗 生 素 治疗 也 用 
于 免疫 力 低 下 的 患者 。 益 生 菌 有 助 于 肠 道 非 致 病菌 
群 重建 并 缩短 旅行 者 腹泻 和 难 辨 梭 菌 感染 所 致 腹 演 
的 病程 。 

根据 疾病 的 病原 学 或 不 适 的 症状 治疗 慢性 腹 
泻 。 病 因 不 明 的 慢性 腹泻 的 治疗 常 具有 挑战 性 。 对 
于 某 些 患 者 ， 长 期 用 洛 蝗 丁 胺 控制 症状 是 可 行 的 。 
长 期 用 地 芬 诺 酯 、 可 待 因 、 阿 片 贾 须 谨慎 ， 因 为 可 
产生 药物 依 右 。 补 充 纤维 素 或 膨胀 剂 如 聚 卡 波 非 有 
利于 减少 便 中 液体 。 阿 洛 司 琼 是 高 选择 性 的 5-HT， 
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图 56-2 细菌 性 痢疾 。 





持 抗 剂 ， 能 减 慢 肠 内 运输 并 减少 排便 次 数 。 阿 洛 司 
琼 已 获准 用 于 治疗 腹泻 型 [BS， 正 如 制造 商 推 荐 的 ， 
应 由 知晓 药物 副作用 的 医师 开具 处 方 并 对 患者 施行 
监测 。 利 福音 明 是 一 种 抗生素 ， 通 过 与 DNA {ati 
的 RNA 聚合 酶 结合 而 抑制 细菌 RNA 的 合成 。 美 国 
食品 药品 管理 局 批准 其 用 于 治疗 由 于 大 肠 埃 希 菌 的 
非 侵 人 性 菌株 所 致 的 旅行 者 腹泻 。 


避免 治疗 错误 


急性 腹泻 或 慢性 腹泻 的 治疗 依赖 于 仔细 的 评估 
大 便 的 性 状 和 相关 的 症状 。 成 功 的 治疗 需要 准确 的 
确定 原 发 病因 。 详 细 询 问 病史 ， 包 括 旅行 信息 、 食 
物 的 摄 人 、 疾 病 接 触 史 ， 有 助 于 提供 关于 潜在 的 感 
染 因素 或 饮食 因素 导致 腹泻 的 线索 。 必 须 注 意 水 和 
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泻 的 发 病 和 死亡 的 主要 原因 。 


目前 的 研究 包括 5-HT; Sha ig 18 158959 IBS 
的 临床 试验 。 还 有 阿 洛 司 琼 的 最 佳 剂量 的 试验 研究 。 
雷 莫 司 琼 是 选择 性 的 S-HT, X kdo. aye 
表明 ， 与 阿 洛 司 琼 相 比 ， 对 结肠 功能 异常 的 治疗 效 
果 更 佳 。 雷 莫 司 琼 的 后 续 评 估 可 能 为 功能 性 腹泻 提 
供 一 种 新 的 治疗 方法 。 其 他 研究 包括 评估 利 福 茜 明 
用 于 治疗 小 肠 细 菌 过 度 繁 殖 相关 的 腹泻 。 


(RAR 译 HLM R) 


参考 文献 


Hirata T, Funatsu T, Keto Y, et al: Pharmacological profile of ramose- 
tron, a novel therapeutic agent for IBS. Inflammopharmacology 


15(1):5-9, 2007. 


This article provides insight into the research. being conducted to develop 


treatment options for noninfections diarrhea. 


Statement: Evaluation and management of chronic diarrhea. Gas- 
toenterology 116:1461-1463, 1999. 

This medical position paper provides a comsprebensive guide to the 
diagnosis and treatment of the most common causes of chronic diarrhea, 





2. Camilleri M: 


56 急性 和 慢性 腹泻 ”403 


Management of the irritable bowel syndrome, Gas- 
troenterology 120:652-658, 2001. 
This practical and concise review of the diagnosis and treatment of 
irritable bowel syndrome provides a guide to treatment when infectious, 
inflammatory, or dietary intolerance disorders are not diagnosed, 


. DuPont H- Guidelines on acute infectious diarrhea in adults. The 


Practice Parameters Committee of the American College of Gas- 
troenterology. Am J Gastroenterol 92:1962-1975, 1997, 

This article provides guidelines for the diagnosis and management of 
acute infections diarrbea and is belpful in medical management, includ- 
ing use of antibiotic therapy. 


. Eherer A, Fordtran J: Fecal osmotic gap and pH in experimental 


diarrhea of various causes. 103:545, 1992. 
This belpful guide for understanding the physiology of the stool osmotic 
gap also addresses bow it relates to various diarrheal states. 


es, TE. Pie Ali 
que T E A e 
— SIAR ARIE P Vi 4 
wey o AUTE 
ditm 2g 








oin 


Y 


E 秘 


引言 





便秘 指 与 排便 受 损 有 关 的 特殊 症状 ， 包 括 排便 次 数 异 常 、 排 便 困 难 、 大 便 干 燥 、 排 便 不 尽 感 。 便 秘 很 
常见 ， 各 年 龄 人 群 均 可 受累 。 便 秘 的 患者 可 表现 为 一 种 或 多 种 症状 。 每 年 用 于 购买 非 处 方 泻药 、 就 医 、 用 
药 控制 症状 的 费用 达 数 百 万 美元 。 由 于 很 多 便秘 患者 不 就 医 ， 所 以 便秘 的 真正 患 病 率 尚 不 清楚 。 报 告 的 串 
病 率 在 2% ~ 20%。 罗 马 肝 会 议 制 定 的 便秘 标准 包括 以 下 2 项 或 多 项 ， 排便 困难 至 少 占 排便 次 数 的 25%， 排 
块 样 便 或 大 便 干燥 至 少 占 排便 次 数 的 25%， 排 便 时 有 肛门 直肠 阻塞 感 至 少 占 排便 次 数 的 25%， 采 用 人 工 方 
法 排便 至 少 占 排便 次 数 的 25%， 每 周 排便 少 于 3 次 没有 排 稀 便 现 象 ， 且 不 符合 诊断 肠 易 激 综 合 征 的 标准 。 诊 
断 前 症状 出 现 至 少 6 个 月 ， 而 且 在 近 3 个 月 症状 仍 持续 。 发 现 患者 的 特殊 症状 对 于 选择 最 合适 和 最 有 效 价 比 


的 诊断 和 治疗 方法 是 重要 的 。 


病因 和 发 病 机 制 


大 多 数 人 在 4 岁 时 通过 训练 能 控制 排便 。 成 功 
的 节制 排泄 需要 一 定 程度 的 对 需要 排便 提示 有 反应 
的 神经 功能 、 正 常 的 肠 动 力 、 肛 门 内 外 括约肌 的 正 
常 功能 、 协 调 的 耻骨 直肠 肌 收 缩 。 直 肠 是 顺应 性 良 
好 的 储存 轿 ， 直 肠 司 内 有 牵 张 或 机 械 感 受 器 。 当 辩 
便 由 乙状结肠 末端 被 推 入 到 直肠 时 ， 刺 激 直 肠 壁 内 
机 械 感受 器 而 产生 便 意 。 排 便 时 首先 下 蹲 并 用 力 来 
完成 一 系列 的 动作 ， 从 而 增加 腹 压 ， 降 低 肛门 内 括 
约 肌 静 息 张 力 ， 耻 骨 直 肠 肌 收 缩 变 直 ， 肛 门 外 括 约 
肌 松 弛 ， 允 许 凑 便 排出 。 这 些 动作 几乎 同时 发 生 ， 
任何 一 步 不 正常 均 可 导致 便秘 。 

引起 便秘 的 病因 很 多 ， 可 分 为 代谢 性 、 神 经 源 
性 和 特 发 性 (图 57-1)。 另 外 ， 有 些 药物 可 引起 使 
秘 。 常 见 的 代谢 或 内 分 说 的 病因 包括 甲状 腺 功能 减 
iB, PRR. Kt, PME, ME, REE, 
WRG ey E SR, npa. PAE RL HAE Gg HU 
经 病变 、 先 天 性 巨 结肠 症 、 自 主神 经 病变 、 神 经 纤 
维 瘤 病 、 恰 加 斯 病 和 假 性 肠 杯 阻 。 中 枢 神 经 系统 疾 
WMS REMC. Wie eee. MRS. A 
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损伤 。 引 起 便秘 的 药物 包括 麻醉 镇 痛 药 、 抗 胆 碱 能 
药 、 抗 镍 邦 药 、 抗 高 血压 药 、 利 尿 药 、 非 省 体 类 抗 
炎 药 、 含 有 铝 和 和 钙 盐 的 抗 酸 药 、 抗 组 胺 药 和 抗 帕 金 
森 的 药物 。 特 发 的 病因 包括 慢 传 输 型 的 便秘 或 结肠 
无 力 、 盆 底 协 同 动作 障碍 、 便 秘 为 主 型 的 肠 易 激 综 
合 征 、 巨 结肠 、 巨 直肠 。 


临床 表现 


便秘 患者 的 主诉 可 能 为 肠 师 动 减少 . 排便 困难 、 
有 便 意 时 大 便 不 能 排出 直肠 、 有 肠 运 动 的 要 求 但 缺 
ZEE, HUP. MP, FREH, HE 
便 不 尽 感 。 诊 断 方法 有 束 于 患者 所 描述 的 便秘 情况 ， 
以 指导 选择 适当 的 检查 方法 。 


鉴别 诊断 


大 部 分 便秘 的 病因 为 非 致命 的 ， 且 多 为 功能 性 
而 非 器 质 性 。 功 能 性 便秘 的 原因 包括 水 分 和 纤维 素 
摄 人 不 足 且 缺 乏 运 动 。 必 须 考 虚 引起 便秘 的 器 质 性 
原因 ， 这 些 原因 包括 结 直肠 肿 痛 、 阁 、 狭 窄 、 慢 性 


图 57-1 便秘 的 病因 。 
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间歇 性 肠 扭 转 、 子 宫 内 膜 异 位 症 、 直 肠 前 突 、 直 肠 
RE. ATIRA, 


诊断 方法 
评估 主诉 便秘 的 患者 时 , 详细 的 病史 非常 重要 。 


获取 的 病史 信息 可 指导 选择 合适 的 检查 方法 。 应 记 
录 7 天 内 肠 蠕 动 的 次 数 及 粪便 的 性 状 。 排 便 次 数 减 
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少 反 映 了 粪便 在 结肠 内 的 传输 减 慢 。 小 的 、 坚 硬 的 、 
不 成 形 的 凑 便 反映 了 纤维 素 和 水 分 摄 信 不足。 长 、 
细 或 长 、 遍 的 凌 便 见于 排便 时 耻骨 直肠 肌 和 肛门 外 
括约肌 松弛 不 当 。 细 便 也 见于 肿瘤 ， 应 通过 结肠 镜 
检查 除外 恶性 肿瘤 。 

标准 的 诊断 试验 包括 球 训 排出 试验 、 结 肠 传输 
试验 、 肛 门 直肠 测 压 、 排 美 造影 (图 57-2)。 其 他 
方法 如 盆 底 肌 电 图 撒 记 、 结 肠 动力 试验 、 阴 部 神经 
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图 57-2 ”便秘 的 诊断 及 治疗 。 
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延迟 试验 并 非 所 有 实验 中 心 都 采用 ， 没 有 这 些 检 查 
也 可 获得 足够 的 诊断 信息 。 

球赛 排出 试验 是 一 种 简单 的 实验 方法 ， 看 患 
者 是 否 能 将 有 50m 气体 或 水 的 球 囊 排 出 。 一 些 专 
家 建议 球 厢 排出 试验 作为 盆 底 功能 障碍 的 得 查 试 
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畅 ， 见 于 用 力 排便 时 盆 底 协同 运动 障碍 或 盆 底 矛盾 
收缩 。 

结肠 传输 试验 评估 内 容 物 通过 结肠 所 需 的 时 
间 。 最 有 效 价 比 的 测定 结肠 传输 时 间 的 方法 是 通过 


报信 不 透 义 线 的 标志 物 ， 在 摄 入 数 天 后 ， 拍 摄 一 张 
或 数 张 腹部 义 线 片 ， 残留 的 不 透 X 线 的 标志 物 的 基 
用 于 计算 结肠 传输 时 间 。 有 许多 结肠 传输 标志 物 的 
实验 方案 ， 且 这 些 方案 有 很 好 的 相关 性 。 结 肠 传输 
时 间 也 能 通过 y 放射 性 核 素 闪烁 法 测定 。 放 射 性 核 
素 闪 烁 法 测定 结肠 传输 时 间 不 是 必 备 的 检查 ， 但 与 
不 透 义 线 的 标志 物 法 比较 ， 它 与 结肠 传输 时 间 也 有 
很 好 的 相关 性 。 

肛门 直肠 测 压 提供 有 价值 的 关于 直肠 感觉 、 肛 
门 内 括约肌 松弛 、 直 肠 顺 应 性 、 用 力 时 分 底 反映 的 
信息 。 将 压力 记录 导管 插入 肛门 括约肌 以 完成 肛门 
直肠 测 压 试验 。 通 过 充气 使 导管 项 部 的 气囊 增 大 而 
获取 测量 值 。 气 囊 排 出 试验 经 常 与 肛门 直肠 测 压 试 
验 同时 进行 。 通 过 皮肤 电极 和 肛门 插头 做 的 浅 表 肌 
电 图 描记 ， 同 时 结合 肛门 直肠 测 压 试验 用 于 评估 肛 
门 外 括 约 肌 和 耻骨 直肠 的 功能 障碍 ， 如 盆 底 了 矛盾 收 
缩 所 致 的 排便 障碍 。 儿 童 期 的 便秘 史 很 有 帮助 。 浏 
压 试 验 很 容易 第 查 出 先天 性 巨 结 肠 症 。 气 训 充 气 时 
肛门 内 括约肌 适度 松弛 ， 即 可 除外 先天 性 巨 结 肠 症 。 

排 业 造影 是 指 将 松软 的 钢 糊 灌 入 直肠 然后 在 X 
线 透视 下 观察 排出 情况 。 该 检查 可 提供 有 关 肛 门 直 
肠 角 、 盆 底下 降 、 保 持 的 直肠 前 突 、 肠 套 登 、 直 肠 
脱 垂 的 信息 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


初始 的 治疗 包括 建议 患者 摄 入 充足 的 纤维 素 ， 
足够 的 水 分 和 适量 的 体育 运动 。 大 部 分 西餐 不 能 提 
供 推荐 的 每 天 所 需 最 少 的 纤维 素 最 。 如 果 纤 维 素 含 
量 缺乏 ， 应 指导 患者 逐 源 将 每 天 的 纤维 素 摄 人 量 增 
至 20 ~ 30g。 欧 车 前 添加 物 可 有 效 增加 纤维 素 摄 人 
(图 57-2)。 应 在 数 天 内 逐渐 增加 每 日 纤维 素 的 摄 入 
量 ， 因 为 高 纤维 素 的 饮食 与 胃 肠 胀气 有 关 ， 而 便秘 
患者 常 感到 腹胀 。 如 果 担 心 结 肠 阻 寨 或 狭窄 ， 应 避 
免 纤 维 素性 食物 ， 因 为 它 可 能 加 重 近 端 狭窄 。 上 患者 
每 天 至 少 饮 6 杯 饮料 ， 最 好 是 水 和 果汁 。 生 理 条 件 
限制 常 使 运动 减少 ， 特 别 是 老年 人 然而 仍 强 烈 建 
议 患 者 适当 体育 狐 炼 。 经 常 注意 纤维 素 、 水 的 摄 人 
和 适当 的 体育 锻炼 将 使 便秘 的 症状 改善 。 如 果 经 过 
初步 的 治疗 便秘 未 改善 ， 将 根据 病史 做 进一步 的 检 
ft, 
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且 排 便 不 费力 的 患者 有 益 。 对 于 治疗 依从 性 好 ， 但 
症状 仍 未 改善 的 患者 应 检查 结肠 传输 时 间 。 结 肠 运 
动 慢 或 无 力 可 用 组 泻药 治疗 。 如 果 需 要 长 时 间 应 用 
泻药 ,容积 性 泻药 ( 欧 车 前 ) .高 渗 性 泻药 GEZAR, 
乳 果 糖 、 山 梨 醇 ) MESH (WRR, RRE, 
磷酸 镜 ) 优 于 刺激 性 泻药 。 不 建议 长 期 使 用 刺激 性 
泻药 ， 因 为 它们 使 小 肠 神经 从 退化 ， 反 而 加 重 便秘 
的 症状 。 常 见 的 刺激 性 演 药 包括 比 沙 可 啶 、 番 海 叶 、 
波 西 鼠 李 皮 。 和 鲁 比 前 列 素 是 新 型 的 2 型 氢化 物 通道 
激活 剂 ， 通 过 增加 自主 肠 蠕 动 的 次 数 ， 改 善 类 便 的 
稠度 ， 降 低 便秘 时 的 用 力 而 治疗 慢性 便秘 。 

如 果 怀 疑 先天 性 巨 结肠 症 、 感 觉 障碍 或 盆 底 功 
能 障碍 ， 应 行 肛门 直肠 测 压 试验 。 气 囊 排 出 试验 常 
与 肛门 直肠 测 压 试验 同时 进行 。 如 果 确 诊 盆 底 功能 
障碍 ， 生 物 反 馈 盆 底 肌 肉 再 训练 是 有 益 的 。 指 导 串 
者 在 排便 时 放松 盆 底 肌 群 而 不 是 收缩 肌 群 。 

回肠 直肠 吻合 的 结肠 次 全 切除 术 仅 限于 对 保 
守 治 疗 和 泻药 治疗 无 效 的 便秘 患者 ， 但 这 些 患 者 不 
能 存在 谷底 肌 和 群 功能 障碍 ， 包 括 鼻 底 肌 和 群 协同 动作 
障碍 和 出 口 梗阻 。 应 确定 这 些 便 秘 患者 的 小 肠 神 经 
肌肉 功能 正常 ， 因 为 小 肠 的 神经 病变 和 肌 病 能 导致 
便秘 。 


避免 治疗 错误 


成 功 治疗 便秘 需要 采集 详细 的 病史 及 个 体 化 的 
评估 患者 的 症状 。 对 于 简单 的 病例 ， 增 加 水 分 和 纤 
维 素 的 摄 人 及 增加 运动 量 就 能 显著 改善 症状 。 对 于 
那些 对 包括 导致 便秘 症状 的 任何 器 官 病变 进行 简单 
治疗 无 效 的 淡 者 ， 应 行 诊断 性 检查 


在 加 色 罗 是 一 种 高 选择 性 部 分 5-HT, 受 体 激 
动 剂 ， 有 刺激 胃 肠 蠕动 的 特性 。 最 近 ， 根 据 美 国 食 
品 药品 管理 局 的 建议 。 替 加 色 罗 已 从 市 场 退出 ， 因 
为 在 治疗 试验 中 与 服用 安奈 剂 的 患者 相 比 ， 服 用 替 
加 色 罗 的 患者 心血 管事 件 增加 。 将 来 ， 蔡 加 色 罗 可 
能 是 无 显著 心血 管 疾病 风险 患者 经 济 有 效 的 治疗 
药物 。 近 期 的 研究 包括 甲 基 纳 曲 柄 用 于 需要 麻 秤 镇 
痛 剂 的 晚期 疾病 患者 因 阿 片 样 物质 引发 便秘 的 治 
疗 。 甲 基 纳 曲 酮 是 从 纳 洛 酮 中 提炼 出 来 的 ， 是 不 能 
通过 血 - 脑 屏 障 的 四 价 甲 基 制 剂 。 临 床 试验 显示 甲 
基 纳 曲 酮 减少 便秘 的 症状 ， 而 镇 痛 效果 没有 减弱 ， 
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也 没有 戒 断 症状 。 可 能 该 药 对 阿片 样 物质 引起 的 便 
秘 有 效 ， 


(kam 译 RIA R) 
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常见 的 肛门 直肠 疾病 和 结肠 疾病 


引言 


常 表现 为 排便 时 疼痛 的 肛门 直肠 疾病 是 常见 而 且 可 能 引起 严重 问题 的 疾病 。 引 起 排便 疼痛 的 3 个 常见 
病因 是 血栓 性 峙 、 肛 和 烈 、 直 肠 周围 脓肿 。 评 估 这 些 患者 时 采集 导致 疼痛 的 原因 和 排便 时 表现 的 完整 病史 是 
非常 重要 的 。 一 般 的 身体 检查 包括 肛门 直肠 视 诊 、 指 诊 、 肛 门 镜 检查 ( 镜 下 可 直 视 肛 管 ) 。 如 不 麻醉 ， 肛 
门 镜 检 查 引 起 的 疼痛 很 剧烈 ， 有 些 患者 可 能 需要 全 身 麻 醉 方 能 明确 诊断 。 

两 个 最 常见 的 结肠 疾病 是 阐 尾 (MRK) MRS (0838 36) 。 虽 然 各 自 表 现 某 些 典 型 的 症状 和 体征 ， 


但 在 诊断 和 治疗 上 也 常常 提出 挑战 。 


ML FE TERS 
病因 和 发 病 机 制 


痔 是 肛 管 黏膜 下 层 的 静脉 凸 出 物 (图 58-1)。 外 
痔 源 于 直肠 下 静脉 从 ， 发 生 在 齿 状 线 下 方 ， 被 锋 状 
LR. ARTA LAM, REEERE 
LA, REG RR MR. RARE A PEPE. 
峙 通常 由 便秘 引起 ， 便 秘 时 反复 用 力 排出 硬 便 ， 导 
致 肛门 黏 异 延长、 充血， 并 可 能 脱 冬 。 如 果 峙 脱出 
不 能 还 纳 ， 血 流 淤 沾 将 导致 血栓 。 


临床 表现 


等 最 常见 的 症状 是 便 时 或 便 后 出 血 、 用 力 排便 
后 加 重 。 如 果 痔 不 发 生 血栓 和 溃疡 ， 一 般 不 引起 疼 
痛 。 查 体 时 脱出 的 血栓 性 痔 呈 蓝 色 或 禁 色 。 许 多 串 
者 血栓 性 峙 周围 为 水 肿 组 织 。 这 些 部 位 因为 是 肛 膜 
的 延伸 ， 所 以 有 触 痛 。 


鉴别 诊断 


鉴别 应 考虑 无 血栓 的 脱出 冰 、 了 肛门 尖锐 湿疣 、 
REWI, HEARRE, MH (ER). 


FAA Xs D LG the, KER DE SP AS oP hk 
压 ， 或 为 肝 本 化 门 脉 高 压 的 表现 。 


诊断 方法 


通常 根据 直接 的 外 部 肛 管 检查 即 可 明确 诊断 。 
偶尔 ， 特 别 当 患 者 表现 为 严重 的 疼痛 时 ， 可 能 需要 
在 局 麻 或 全 虹 下 进行 最 佳 的 直 视 检查 。 很 少 需 要 及 
门 镜 检查 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 

一 般 采 用 外 科 手 术 治 疗 。 竺 核 的 切 开 和 引流 术 
已 足够 ,但 切除 血栓 痔 是 更 好 的 选择 ， 因 为 切除 后 
可 使 组 织 回 复 并 加 速 愈合 。 可 在 局 麻 下 进行 上 述 手 
术 。 不 太 严 重 的 病例 可 予 坐 浴 、 局 部 外 用 类 固 醇 她 
育 剂 和 容积 性 泻 剂 药 治疗 。 改 变 饮 食 习 惯 、 凑 便 硬 


度 和 排便 习惯 对 于 这 些 患 者 的 长 期 治疗 是 非常 关键 
的 。 


id $, o FF UA 


避免 误 诊 导 致 的 延误 治疗 是 值得 特殊 强调 的 。 
409 
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图 58-1 $5. 





对 这 些 患 者 来 说 ， 局 部 试用 激素 或 止痛 药 只 是 “ 延 
长 痛苦 "， 而 及 时 的 外 科 治 疗 可 使 症状 几乎 立即 组 
解 。 


肛 裂 
病因 和 发 病 机 制 


肛 裂 是 具 状 线 以 下 肛 膜 的 撕 裂 伤 。 大 便 坚硬 
的 便秘 和 括约肌 痉挛 导致 患者 用 力 对 抗 闻 挛 的 括 约 


PNIH "HERES" 








Wi, SSA AR A CRS PESE A, aR BY Be ICT 
丰富 的 感觉 神经 纤维 支配 ， 疼 痛 、 炎 症 、 痉 挛 和 更 
严重 的 疼痛 ， 患 者 被 这 种 恶性 的 循环 所 用 扰 。 当 患 
者 排便 时 ， 该 区 域 又 被 拉 长 ， 导 致 的 疼痛 可 持续 数 
小 时 。 通 常 ， 患 者 因 怕 痛 而 不 奈 排 便 ， 结 果 使 大 便 
变 得 更 坚硬 而 致 排便 更 痛 。 


临床 表现 
患者 通常 表现 为 急性 起 病 或 狐 裂 导致 周期 性 疼 


AMEE, ARTI, ALT A TH D GE JE BT OY AG A Hz BE 
(图 58-2)。 在 成 人 , 90% MATHS BE fe IE PR, 
而 在 儿童 ，15% — 20% 位 于 肛门 前 部 。 通 常 让 串 
RWG, BRP, RHA PALA. 
肛 膜 外 翻 ， 在 前 哨 痔 的 下 面 通常 可 看 见 裂口 。 应 该 
避免 指 诊 ， 因 为 肛 裂 周围 组 织 很 敏感 。 如 果 诊 断 不 
明确 且 看 不 见 裂口 ， 可 能 需要 在 全 麻 下 进行 进一步 
检查 。 


鉴别 诊断 


在 某 些 患者 该 部 位 的 撕 裂 是 由 于 身体 创伤 造成 
的 。 滥 疡 性 结肠 炎 的 患者 常 有 肛 裂 。 多 种 感染 性 疾 
病 可 引起 肛 裂 (如 阿 米 巴 病 、 结 核 )， 但 这 些 病 因 
少见 。 


诊断 方法 


详细 的 询问 病史 和 仔细 的 查 体 是 明确 诊断 所 必 
需 的 。 偶 尔 需要 在 全 麻 下 的 肛门 镜 检 查 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


治疗 的 目的 是 阻止 内 括约肌 痉 牵 ， 以 减少 疼痛 
和 改善 局 部 血 供 促进 溃疡 愈合 。 肛 裂 的 初始 治疗 应 
选 药物 治疗 ， 因 为 超过 80% 的 急性 肛 列 无 需 治疗 而 
消退 。 一 线 的 治疗 包括 差 便 软化 剂 、 纤 维 素 添 加 剂 
和 举 浴 以 缓解 疼痛 的 症状 ， 这 些 措 施 对 35% 左右 
的 患者 有 效 。 

硝酸 甘油 和 和 钙 离 子 通 道 阻 沾 剂 软 谊 已 被 作为 
二 线 药物 而 广泛 应 用 。 两 者 可 缓解 内 括约肌 痉挛 ， 
45% 一 68% 的 患者 型 口 最 初 剑 合 但 有 35% 的 复发 
率 。50% 的 患者 应 用 硝酸 甘油 时 出 现 头痛 因而 依从 
性 差 。 

肛门 内 括约肌 注射 内 毒素 A (BTX) 是 一 种 化 
学 性 的 括约肌 切 开 术 ， 作 用 持续 3 个 月 以 上 ， 您 合 
率 达 90% 且 复 发 率 低 。 治 疗 的 金 标准 是 肛门 括约肌 
侧切 术 ， 用 开放 式 或 闭合 式 的 方法 切 开 肛门 内 括 约 
AL FS lem。 并 发 症 多 为 出 血 ， 少 见 脓 肿 和 肛瘘。 
便 失禁 是 手术 最 严重 的 并 发 症 ， 当 切口 过 长 时 发 生 。 
外 科 手 术 时 小 心 谨慎 可 避免 这 一 并 发 症 。 尽 管 通过 
外 科 手 术 使 患者 的 症状 迅速 缓解 ， 但 慢性 肛 裂 的 愈 
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合 可 能 是 长 期 的 且 需 按部就班 的 治疗 。 与 肉 毒素 注 
射 相 比 ， 内 括约肌 侧切 术 1 年 肛 裂 治愈 率 为 94%， 
而 肉 毒素 注射 仅 为 759, 


避免 治疗 错误 


不 强调 肛 裂 的 及 时 诊断 并 不 过 分 ， 应 及 时 将 患 
者 转 诊 至 专家 诊治 ， 因 为 治疗 可 使 患者 的 症状 迅速 
gu. 


TES FS] ERR 
病因 和 发 病 机制 


几乎 所 有 的 肛门 直肠 化 脓 性 疾病 多 为 由 肛 赛 延 
伸 来 的 肛 腺 感染 引起 ， 肛 罕 位 于 肛 柱 基底 齿 状 线 水 
平 。 肛 窦 形 成 脓肿 后 可 穿 过 直肠 壁 到 肛 周 间隙。 几 
乎 所 有 的 肛 腺 开口 于 肛门 内 括约肌 平面 ， 国 而 脓肿 
多 起 源 于 那里 ， 然 后 向 上 下 扩散 或 扩散 到 肛门 周转 
(图 58-3)。 直 肠 周转 脓肿 根据 所 在 部 位 分 类 : 肛门 
周围 脓肿 、 坐 骨 直 肠 间 脓肿 、 括 约 肌 间 肤 肿 、 肛 提 
肌 上 脓 有 种。 肛门 周围 脓肿 最 常见 ， 发 生 率 约 50%, 
最 少见 的 类 型 是 肛 提 肌 上 脓肿 ， 约 占 596, 


临床 表现 


直肠 周围 脓肿 的 患者 表现 为 肿胀 、 搏 动 、 持 续 
性 疼痛 。 疼 痛 较 肛 裂 的 起 病 慢 但 更 弥散 。 体 检 时 ， 
脓肿 处 可 有 水 肿 、 硬 结 、 红 斑 。 因 为 肛门 周围 的 种 
膜 层 较 厚 ， 波 动感 相对 出 现 较 晚 。 指 诊 时 更 痛 ， 如 
果 患 者 能 忍受 ， 指 诊 检查 可 显示 脓肿 部 位 。 


鉴别 诊断 


直肠 周围 脓肿 极 易 鉴别 。 伴 有 上 肛 疤 的 慢性 直肠 
周围 脓肿 多 为 克 罗 因 病 的 并 发 症 。 结 核 和 放 线 菌 病 
感染 偶尔 引起 直肠 周围 脓肿 。 截 瘫 患者 发 生 慢 性 压 
郊 的 局 部 软组织 感染 易 与 本 病 混 消 。 


诊断 方法 


仔细 的 查 体 ， 在 直肠 检查 时 发 现 硬结 或 病灶 常 
可 明确 诊断 。 一 些 临床 医师 建议 CT 扫描 用 于 难 诊 
断 的 患者 。 必 要 时 ， 可 于 麻醉 下 对 可 疑 部 位 进行 抽 
吸 。 在 大 多 情况 下 直肠 周围 脓肿 应 抽出 脓 液 。 新 的 


412 第 WI 部 分 ， 胃 肠 道 疾病 


图 S8-2 ALR. 
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RAYDER RLL, WASAK B e EFO LE 700 Cae or tr "inem 
肥大 的 肛 乳 头 构成 pa 


肛 恤 多 发 生 在 中 线 部 位 ， 可 能 
与 这 些 部 位 外 括 的 员 薄 到 有 关 


Win e) He BE 


内 括 的 肌 





肥大 的 肛 乳 头 


BUR aT fe Jee HE SCR) TEM 


有 内 括约肌 JONN ACRA Luo 


辅助 检查 ， 如 直肠 内 超声 有 助 于 部 分 患者 的 诊断 ，。” ARRATE N. EA A EA E 


但 一 般 不 必要 。 脓肿 需要 在 手术 室 麻 醉 后 进行 检查 。 在 内 括约肌 沟 
内 的 环形 切口 是 最 安全 的 切口 ， 可 避免 损伤 括约肌 
处 理 和 治 (图 58-3)。 如 果 能 确定 受累 的 肛 塞 ， 则 黏膜 下 的 放 


射 性 切口 能 使 脓肿 更 好 的 引流 。 约 10% 一 15% BY 
最 佳 治疗 病例 会 发 生 肛 瘘 ， 通 常 发 生 在 那些 引流 到 直肠 而 病 

直肠 周围 脓肿 的 关键 治疗 是 切 开 和 引流 。 抗 生 村 部 位 不 确定 的 病例 。 因 为 治疗 较 复杂 ， 所 以 伴 有 
素 的 使 用 也 很 重要 ， 但 不 能 单独 应 用 。 局 限 化 的 直 — 肛 痿 的 患者 应 转 诊 至 外 科 ， 


图 $8-3 肛门 直肠 脓肿 的 外 科 治疗 。 
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避免 治疗 锚 误 


直肠 周围 脓肿 最 常见 的 治疗 误区 在 于 过 度 依赖 
抗生素 。 直 肠 周围 脓肿 为 外 科 疾 病 ， 必 须 适 时 行 手 
术 治 疗 。 
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总 室 病 


Bsn, OHERA, CAAT 
REL, Bite, Me 10 年 平均 发 生 10%。 
大 部 分 患者 无 症状 ， 然而 ，10% — 30% 的 患者 出 
现 并 发 症 ， 其 中 获 室 炎 最 常见 。 苯 室 炎 每 年 导致 20 


414 第 WI 部 分 。 胃 肠 道 疾病 


多 万 人 住院 ， 治 疗 费 用 超过 30 亿美 元 (图 584, 
彩 图 58-4)。 


病因 学 和 发 病 机 制 


ASE Sy AN LESE rop 
BARRIEN. PERE HAE SERE mnt HD BER 
Sie (i NE OE TT ERR / . 需要 结肠 壁 的 高 压力 来 推动 。 
增加 的 压力 导致 在 结肠 壁 相对 薄弱 处 形成 种 室 。 副 
室 主要 发 生 在 左 侧 结肠 ，90% 在 乙状结肠 ，15% 发 
生 在 右 侧 结肠 。 圳 室 的 数目 从 一 个 到 数 百 个 不 等 ， 
典型 的 乱 室 直径 常 小 于 10mm， 但 也 有 直径 大 至 
2cm 的 。 笋 室 炎 的 特征 为 笨 室 炎症 、 感 染 ， 或 两 者 
Wo. ReRIDAPHSSETU. onn S6 Ae n] SURE AR 
SRR, MERDA REAM. SFL 51 OSIN 
Wi. GUMS MERRIE HORE aK BEBE, HELE spa do n] i a 
下 消化 道 出 血 。 


临床 表现 


典型 的 左下 腹痛 是 敌 室 炎 最 常见 的 症状 。 疼 痛 
可 能 为 间歇 性 或 持续 性 。 常 伴 有 排便 习惯 的 改变 ， 
如 腹泻 或 便秘 ， 也 可 发 生 厌 食 、 亚 心 、 呕 吐 和 发 热 。 
乙状结肠 的 炎症 可 造成 邻近 的 膀 脑 激 车 而 出 现 排尿 
PLEA ER AR, 


鉴别 诊断 


BERGE ERIT. BERR Ae 
见 的 误诊 。 其 他 为 炎症 性 肠 病 、 缺 血性 或 感染 性 结 
肠炎 、 消 化 性 潢 疡 、 结 直肠 癌 和 妇科 疾病 。 


诊断 方法 


根据 患者 的 病史 、 症 状 、 体 征 和 体格 检查 一 般 
能 诊断 急性 禹 室 炎 。 放 射影 像 检 查 是 最 常用 的 检查 ， 
不 仅 证 实 诊断 并 能 评估 疾病 的 严重 程度 和 并 发 症 的 
存在 。 腹 平 片 和 胸 片 是 对 腹痛 患者 最 初评 估 的 经 典 
方法 。10% 的 急性 切 室 炎 患 者 出 现 腹腔 游离 气体 。 
非特 异性 的 发 现 如 肠 梗阻 更 是 显而易见 。 

对 比 X 线 检查 如 钢 剂 或 水 溶性 对 比 剂 灌肠 曾 
是 诊断 珀 室 炎 的 金 标准 。 但 横断 面 成 像 技 术 如 CT, 
MRI 和 超声 已 取代 它们 使 其 处 于 次 要 地 位 。 


CT 扫描 诊断 融 室 炎 的 敏感 性 为 98%。 它 也 能 
显示 周围 组 织 的 影像 并 确定 疾病 的 严重 程度 。 轻 度 
番 室 炎 的 特征 是 肠 壁 增 厚 和 结肠 周围 的 脂肪 垫 。 中 
度 短 室 炎 的 肠 改 进一步 增 厚 超过 3mm 伴 有 蜂窝 织 
Jew. MERK, AAP ERT Scm， 伴 或 不 
伴 穿孔 和 腹腔 内 游离 气 (图 58-5). 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


$e HE fnac de dos (无 腹 腊 刺激 征 并 能 进 流 食 ) 
可 在 门诊 治疗 并 密切 随访 。 口 服 针对 半 兰 阴性 菌 和 
大 氧 菌 感染 的 抗生素 7 ~ 10 X, 

中 度 囊 室 炎 、 有 并 发 症 的 种 室 炎 或 有 并 存 病 需 
住院 治疗 。 一 开始 就 应 予 广 谱 抗 生 素 以 期 望 在 2 — 
3 天 内 有 临床 改善 。 约 75% 的 患者 有 效 ， 仍 无 缓解 
的 患者 采用 外 科 手 术 。 小 的 、 局 限 的 、 结 肠 周 围 腑 
肿 可 用 抗生素 治疗 。 大 的 脓肿 最 好 在 CT 引导 下 穿 
刺 引 流 ， 能 成 功 地 清除 脓 液 ， 使 在 局 部 脓肿 控制 后 
的 一 段 时 期 后 行 外 科 切 除 术 的 风险 减低 。 

紧急 外 科 手 术 的 适应 证 包括 气 腹 、 腹 膜 炎 、 脓 
毒 定 、 不 能 经 皮 引 流 的 脓肿 、 药 物 治疗 无 效 。 择 期 
外 科 手 术 的 适应 证 尚 不 确定 。30% 药物 治疗 有 效 的 
初 发 融 室 炎 患 者 发 展 为 复发 性 采 室 炎 。 第 二 次 发 作 
后 ， 第 三 次 发 作 的 机 会 大 于 50%, HT LA TERRE 
炎 药 物 治疗 的 效果 差 ， 对 于 无 并 发 症 的 二 次 发 作 的 
MER, WSS. 

种 富 炎 的 外 科 手 术 传统 上 可 为 急诊 手术 与 非 急 
诊 择 期 手术 , 急诊 手术 适应 证 是 穿孔 导致 腹腔 感染 ， 
腹膜 炎 伴 肤 肿 形 成 ， 或 全 身 腑 毒 症 表 现 。 切 除 后 一 
期 吻 人 台 存 在 吻合 口 裂 开 的 风险 并 与 死亡 率 有 关 。 因 
此 ， 对 于 这 些 情况 ， 外 科 手 术 分 两 步 施行 。 在 最 初 
的 手术 时 ， 切 除 感 染 的 肠管 ， 通 常 为 乙状结肠 。 在 近 
端 结肠 行 造 品 术 ， 切 面部 位 ( 远 端 乙状结肠 - 近 端 直 
肠 ) 作为 闭合 的 残 根 保 留 在 盆腔 内 。 据 估计 ， 在 美 
国 每 年 有 50 000 例 此 种 结肠 造 品 术 。 串 者 由 第 一 
次 手术 恢复 后 ， 择 期 进行 第 二 步 ， 即 通过 再 吻合 术 
去 除 结肠 造 口 ,大 约 60 免 的 患者 选择 去 除 结肠 造 口 。 
择期 手术 的 适应 证 包括 患者 身体 健康 且 局 部 炎症 和 
感染 已 控制 ， 选 择 一 期 切除 受累 肠管 并 直接 吻合 。 


避免 治疗 错误 
CT 和 MRI 的 广泛 应 用 对 惑 室 病 及 其 并 发 症 的 
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图 58-4 MRR. 
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诊断 有 极 大 的 帮助 。 社 区 医师 、 放 射线 学 家 、 肯 肠 RÆ 
病 学 家 和 外 科 医 师 协作 制订 治疗 方案 是 必需 的 ， 这 
样 可 以 确保 苯 室 病 忠 者 得 到 最 佳 的 结果 。 增加 西餐 中 纤维 素 的 含量 是 否 对 于 未 来 惑 室 病 
及 其 并 发 症 的 发 生产 生 有 益 的 影响 尚 不 明确 。 
腹腔 镜 正 越 来 越 成 为 笨 室 病 的 常规 治疗 。 在 多 
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厚 并 有 敬宗 


数 研 究 中 ， 腹 腔 镜 的 并 发 症 发 生 率 低 (<10%)， 住 
院 天 数 缩短 (2 一 5 天 )。 

尽管 对 有 并 发 症 的 笨 室 病 患 者 ， 两 阶段 外 科 手 
术 治疗 被 认为 是 最 安全 的 选择 ， 然 而 二 期 手术 ， 结 
肠 造 口 的 去 除 ， 仍 有 不 颌 的 可 能 。 手 术 吻 合 口 的 裂 
开 率 平均 为 4% ， 伤 口感 染 率 为 4% ， 死亡 率 接近 
1%%。 考 虚 到 这 些 并 发 症 的 发 生 率 ， 近 期 仍 有 报道 尽 
管 存在 脓肿 或 局 限 性 的 肤 毒 症 ， 切 除 并 行 一 期 吻合 
术 仍 取得 了 令 人 满意 的 结果 。 

无 并 发 症 的 融 室 炎 在 两 次 发 作 后 行 外 科 治 疗 的 
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传统 方法 最 近 受 到 了 质疑 。 近 期 的 研究 支持 so 
以 上 的 患者 在 短 室 炎 发 作 第 四 次 后 可 做 结肠 切除 术 
而 不 是 第 二 次 发 作 后 。 0.5, 
结肠 切除 术 不 足 0.7%， 平 均 每 位 患者 节省 了 1035 
美元 。 


Méx 


i5 + 芬 奇 在 15 hee BE T RERE. 
在 1711 年 ， 德 国外 科 医 师 Lorentz Heister 第 一 次 


图 58-6 ARAMARK. 


报道 了 益 尾 炎 。 人 一 生 中 发 生 阑尾 炎 的 风险 是 8%。 
在 全 世界 ， 阑 尾 切 除 术 是 最 常见 的 外 科 急 诊 手术 ， 
美国 每 年 的 手术 病例 超过 25 77. 


病因 和 发 病 机 制 


当 阅 尾 腔 梗阻 时 发 生病 尾 炎 (图 58-6)。 引 起 
梗阻 的 原因 是 类 石 、 肿 痪 、 异 物 或 肿 大 淋巴 结 组 织 。 
管 腔 梗阻 导致 管 腔 内 的 压力 升 高 ， 继 而 静脉 压 增 加 ， 
IFES GR, BTA. PRR ASL. 


临床 表现 


[M] Fe Se 855.10], 阑尾 腔 的 膨胀 导致 典型 的 钝 痛 ， 
位 于 脐 周 部 位 的 缺乏 特征 的 内 脏 的 中 度 疼痛 。 随 着 
炎症 进展 波及 浆 腊 的 表面 ， 局 部 腹膜 刺激 ， 上 腹痛 局 
限于 与 阅 尾 位 置 相 符 的 右 下 上 腹 。 病 情 继续 进展 可 导 
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症状 。 


鉴别 诊断 


虽然 不 是 大 多 数 ， 但 许多 腹部 疾病 的 发 病 过 程 
与 阑尾 炎 相 似 。 这 包括 细菌 性 或 病毒 性 肠炎 、 肠 系 
EEA, PERCHE. PESOS. ERRA, TE 
PAW, FOR S CAR ARR. MISERE, * 
futt, SR MEME, RHP, Duis BRETT Je 
或 输卵管 卵巢 肤 肿 。 


诊断 方法 


因为 没有 哪 一 种 症状 、 体 征 或 实验 室 检查 对 盖 
尾 炎 来 说 是 完全 敏感 的 或 特异 性 的 ， 因 而 阅 尾 炎 的 
诊断 具有 挑战 性 。 详 细 的 病史 和 体格 检查 是 做 出 诊 
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断 的 基石 。 早 期 阑尾 炎 典 型 的 表现 为 症状 轻微 ， 可 
能 有 低热 。 右 下 用 可 探 及 局 部 腹膜 刺激 征 ， 腹 肌 紧 
张 ， 咳 喇 时 压痛 或 与 之 相 联系 的 结肠 充气 征 、 采 大 
肌 征 、 闭 孔 征 。 白 细胞 数 常 升 高 ， 一 般 在 11000 一 
17 000/mm 。 在 不 典型 阑尾 炎 病 例 ， 可 考虑 阳 部 CT 
扫描 作为 影像 学 检查 ， 但 该 检查 正 逐 渐 成 为 常规 检 
查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


É| 1894 年 McBurney 5A WEHR, AF 
术 一 直 是 急性 阑尾 炎 治 疗 的 选择 ， 至 今 手术 方法 几 
乎 没有 改变 。 目 前 ， 阐 尾 切 除 术 一 般 在 腹腔 镜 下 进 
行 。 腹 上 腔 镜 手 术 较 开 腹 手术 的 优势 是 恢复 快 、 痛 苗 
少 、 并 发 症 少 、 伤 口 美观 。 


避免 治疗 错误 


与 大 多 数 外 科 疾 病 一 样 ， 正 确 的 诊断 是 关键 。 
常识 告诉 我 们 病 尾 切除 术 的 阴性 率 (手术 中 无 阐 尾 
炎 ) 在 10%。 为 使 诊断 更 确切 而 延误 外 科 手 术 将 增 
加 穿孔 和 其 他 潜在 并 发 症 的 发 生 率 。 


很 多 情况 下 ， 阐 尾 炎 可 只 根据 临床 表现 诊断 。 
随 着 螺旋 和 多 层 CT 的 应 用 ，CT 扫描 逐渐 成 为 急性 
腹痛 患者 的 首先 检查 。 显 然 ， 许 多 CT 扫描 对 于 评 
MER RADAR. WR eet EMR RIS 
断 中 所 起 的 确切 作用 仍 需 进 一 步 探 讨 。 


(KAM # RGM R) 
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肠 易 激 综合 征 


引言 





肠 易 激 综合 征 irritable bowel syndrome, IBS ) 是 最 常见 的 功能 性 胃 肠 病 ， 其 定义 为 不 能 用 形态 或 生 
化 异常 解释 的 慢性 或 复发 性 胃 肠 道 症 状 。 研 究 显 示 ， 在 西方 国家 ，8% ~ 23% 的 成 年 人 存在 严重 程度 不 等 
的 肠 易 激 综合 征 。 每 年 占 社区 门诊 患者 的 12%， 占 胃 肠 道门 诊 患者 的 28%。 不 同性 别 、 年 龄 和 地 区 的 人 群 
均 可 发 生 IBS。 女 性 患者 居多 ( 在 社区 女 / 男 比例 为 2 : 1 )， 随 着 年 龄 的 增加 患 病 率 减少 。 与 其 他 慢性 胃 
肠 疾 病 和 非 胃 肠 疾病 息 者 或 健康 对 照 者 相 比 ，IBS 患者 报告 的 与 健康 有 关 的 生活 质量 低 。 在 卫生 资源 利用 
和 费用 方面 ，IBS 增加 了 大 量 的 社会 经 济 负担 。 与 无 肠 易 激 综 合 征 的 人 比 ，IBS 患者 平均 耽误 3 倍 以 上 的 工 
作 时 间 ， 卫 生 保 刍 和 看 医师 的 时 间 显著 的 增多 。 患 者 用 于 卫生 服务 的 花费 远 远 高 于 对 照 人 群 。 据 估计 ， 美 
国 每 年 直接 的 治疗 费用 超过 20 亿美 元 ， 可 计算 的 间接 费用 高 达 20 亿美 元 。 


病因 和 发 病 机 制 


没有 单一 的 机 制 能 解释 IBS 的 症状 。 可 以 认为 
是 患者 对 于 内 在 刺激 (如 食物 、 上 肠管 内 球 训 充 气 ) 
或 环境 刺激 (如 心理 压力 ) 及 肠 运 动 过 度 等 多 因素 
综合 作用 的 结果 。 然 而 ,尽管 确实 存在 肠 动力 异常 ， 
但 它们 并 不 能 单一 或 很 好 地 解释 IBS 患者 特征 性 的 
疼痛 或 不 适 。 在 肠 内 或 直肠 膨胀 时 ， 患 者 也 可 呈现 
SG RPE ſtt (如 内 脏 高 敏感 性 和 痛觉 改变 )。 

导致 或 调节 内 脏 高 敏感 性 和 痛觉 改变 的 病理 生 
理 机 制 尚 不 清楚 。 近 期 研究 显示 自主 神经 系统 、 神 
经 内 分 刻 系 统 和 中 枢 神 经 系统 (CNS) 在 处 理 和 调 
节 来 自 于 肠 道 的 内 脏 传 入 信息 时 扮演 主要 角色 ， 并 
通过 5- MR (5-HT) 传人 受 体 的 激活 影响 内 脏 
感觉 和 痛觉 的 意识 支配 (图 59-1; 彩 图 59-1)。 因 此 ， 
IBS 患者 表现 的 症状 源 于 肠 功 能 障碍 (如 肠 道 动力 
或 感觉 功能 异常 ) 或 不 同 水 平 的 肠 道 神经 控制 障碍 ， 
包括 自主 神经 系统 、 疹 髓 通路 和 中 枢 神 经 系统 (如 
Wi Rh). PA 59-2 描述 了 在 脑 、 肠 和 内 脏 痛 调 制 系 
统 间 的 生理 学 相互 作用 。 

^ T IBS 和 一 些 跟 传 和 环境 易 患 因素 之 间 的 


潜在 的 联系 已 经 给 予 了 相当 大 的 关注 。 近 来 ， 遗 传 
学 研究 显示 IBS 在 双胞胎 患者 中 单 合子 的 患 病 率 为 
双 合 子 的 两 倍 ， 并 认为 IBS 和 数 个 基因 多 态 性 间 有 
KEK (如 5-HT 再 摄取 运载 体 、 白 细胞 介 素 -10 和 
GNb3 重 白 )。 也 研究 了 肠 道 炎症 和 秋 膜 免疫 系统 
的 激活 在 IBS 病理 生理 机 制 中 的 作用 ， 以 及 在 肠 道 
动力 异常 和 内 脏 高 敏感 性 的 发 病 机 制 中 的 作用 。 流 
行 病 学 研究 显示 急性 细菌 感染 性 胃 肠 炎 人 恢复 后 高 
ik 30% 的 患者 发 生 IBS， 故 认为 急性 胃 肠 道 感 染 
是 IBS 的 最 重要 的 单一 危险 因子 。 其 他 研究 报道 了 
IBS 和 炎症 状态 (如 炎症 性 肠 病 ) 的 临床 相关 性 ， 
并 证 明 在 IBS 患者 的 肠 黏膜 中 存在 慢性 炎症 和 免疫 
活性 细胞 (如 上 皮 内 淋巴 细胞 和 肥大 细胞 ) 浸润 ， 
表明 在 IBS 病理 生理 机 制 中 ， 急 性 炎症 或 轻 度 的 亚 
临床 炎症 后 发 生 的 结构 和 功能 的 改变 可 能 扮演 一 个 
病原 学 的 作用 。 

心理 学 因素 ， 通 过 影响 中 枢 神 经 系统 (如 脑 的 
认 知 和 情感 中 枢 ) 或 通过 影响 自主 神经 系统 和 神经 
内 分 说 (如 下 丘脑 -垂体 -肾上腺 轴 ) 的 途径 ， 也 
影响 症状 的 感知 和 行为 及 情感 反应 。 心 理应 急 影 响 
肠 道 运动 功能 并 降低 肠 道 感觉 赣 值 ， 导 致 胃 肠 道 敏 
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图 59-1 HIMBA: 感觉 传 入 神经 上 的 5-HT 受 体 。 


感性 增高 。 

生理 和 心理 因素 都 能 造成 IBS 患者 的 症状 和 
发 病 ， 所 以 已 有 生物 心理 社会 学 的 疾病 模型 应 用 于 
IBS (图 59-3)。 这 个 模型 集合 了 造成 本 病 的 临床 表 
现 并 影响 预后 的 生理 、 心 理 、 行 为 和 环境 因素 。 与 
这 一 模型 一 致 ， 所 有 因素 在 多 重水 平 同 时 相互 作用 ， 
并 决定 了 疾病 的 表现 和 预后 。 每 个 致 病因 素 对 疾病 
的 相对 贡献 和 重要 性 因 人 而 异 ， 在 同一 患者 中 因 时 
间 的 不 同 也 可 变化 。 因 而 ， 临 床 表现 、 症 状 的 严重 
程度 和 预后 是 各 因素 相互 作用 的 结果 。 这 种 复杂 性 
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提出 了 重要 的 需求 ， 即 应 为 IBS 患者 建立 一 个 综合 
有 效 的 诊断 和 治疗 方案 。 


临床 表现 


MMA IBS 患者 最 常见 的 主诉 症状 (图 
59-4)。 疼 痛 难 以 定位 ， 性 质 多 变 ， 通 常 在 排便 后 减 
轻 。 疼 痛 和 不 适 也 常 伴 有 排便 习惯 的 改变 Cni, 
便秘 ， 或 同时 兼 有 ) 并 伴 有 凑 便 硬度 和 排便 次 数 的 
改变 。 相 关 症 状 包括 胃 胀 气 、 紧 迫 感 和 排便 不 净 感 。 
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59-2 肠 易 激 综合 征 : 脑 - 肠 轴 。 
所 有 肠 功 能 ( 运动 、 感 觉 和 分 沿 ) 由 内 在 的 和 外 


部 的 神 既 系统 控制 - 这 些 系统 在 脑 和 条 之 问 的 双 
向 网 络 中 相互 作用 ， 形 成 蒋 - 盘 轴 


中 枢 神 经 系统 
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Hjso.3 肠 易 激 综合 征 概念 上 ( 生物 心理 社会 学 的 ) 模型 。 











心理 因素 
+ EREN 
”心理 状态 
- a? 

* 社会 压力 


— 








RERET, APSE Eh 。 和 良 症 状 ， 或 非 胃 肠 道 ( 肠 外 的 ) 症状 ， 包括 肌肉 骨 
现 并 随 着 时 间 的 发 展 而 类 型 、 部 位 、 严 重 程度 不 断 。 骼 的 症状 (如 纤维 肌 痛 )、 头 痛 、 生 殖 泌 尿 的 症状 、 
变化 。 另 外 ,一 些 患者 可 能 主诉 其 他 胃 肠 道 症状 (如 ”性 功能 障碍 、 睡 眠 障碍 和 慢性 疲劳 。 另 外 ， 更 严重 
非 结 肠 的 )， 如 置 灼 热 和 包括 恶心 、 早 饱 的 消化 不 IBS 患者 更 可 能 同时 有 社会 心理 障碍 疾病 的 患 病 率 
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增加 (如 焦 虚 、 抑郁 、 生 活 应 激 源 、 创 伤 、 吸 毒 史 )。 
这 些 社 会 心理 障碍 的 表现 常 与 主诉 症状 的 增加 、 健 
康 状 态 差 、 预 后 差 有 关 。 

根据 排便 模式 IBS 分 为 以 腹泻 为 主 、 以 便秘 为 
主 ， 或 混合 型 (两 者 骨 有 )。 这 种 亚 分 类 法 是 申 排 
便 频率 、 头 便 性 状 和 排便 过 程 而 确定 的 。 然 而 ， 因 
为 主导 症状 随时 间 推 移 经 常 改变 ， 患 者 的 诊断 在 
IBS 不 同 的 亚 组 间 、 甚 至 在 不 同 功能 失调 间 如 IBS 
和 消化 不 良 间 交替 出 现 的 情况 并 不 少见 。 

应 注意 ，IBS 的 症状 在 表现 上 具有 异 质 性 ， 可 
与 其 他 功能 性 胃 肠 病 (如 消化 不 良 、 功 能 性 胃 灼 热 ) 
相 重 车 ， 或 与 其 他 胃 上 肠 道 疾病 (如 溃疡 性 结肠 炎 、 
TL) 共存 。 在 这 些 患者 中 ， 治 疗 共存 疾病 对 
于 症状 的 控制 和 防止 长 远 不 利 的 结局 是 必需 的 。 尽 
管 症状 有 助 于 明确 诊断 和 决定 治疗 方案 ， 但 不 足以 
做 出 诊断 。 


鉴别 诊断 
IBS 鉴别 诊断 很 广泛 ( 框 59-1)， 包 括 乳 糖 酶 


腹痛 或 不 适 华 有 排便 
alan atten 
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p Méascana 
缺乏 症 ， 细 菌 过 度 繁殖 ， 胃 肠 亚 性 肿瘤 (如 结肠 或 
直肠 癌 )， 药 物 如 泻药 或 含 镁 的 抗 酸 剂 ， 由 沙门 菌 


框 59-1 肠 易 激 综合 征 的 鉴别 诊断 


细 苗 感染 ， TAE, SESA, A KER 
森 菌 、 难 辨 梭 菌 
寄生 物 感染 : AREER, FLA ARE 
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4259-2 提示 诊断 其 他 非 功 能 性 肠 病 的 症状 


夜间 胃 肠 症状 
胃 肠 道 癌 、 炎 症 性 肠 病 或 乳 麻 注 的 家 族 中 
50 岁 后 新 出 现 的 症状 


属 、 空 肠 弯 曲 杆菌 ,小 肠 结肠 炎 耶 尔 森 菌 , 难 辨 梭 菌 、 
上 肠 兰 伯 鞭 毛虫 、 溶 组 织 内 阿 米 巴 造成 的 感染 ， 人 免疫 
受 损 患 者 的 机 会 菌 感 染 。IBS 相似 于 肠炎 症 性 疾病 
{ 如 克 罗 恩 病 、 泪 疡 性 结肠 炎 ) ， 慢 性 胰腺 炎 ， 口 炎 
性 腹泻 ， 代 谢 性 疾病 如 糖尿 病 、 甲 状 腺 毒 症 ， 内 分 
这 肿瘤 如 胃 族 素 瘤 、 类 癌 、 和 输血 管 肠 肽 痛 ， 精 神 疾 
病 包 括 抑郁 和 身体 化 障碍 ， 由 于 原 发 或 继 发 的 【如 
TERIN, BEIRA) 内 脏 肌 病 和 神经 疾病 导致 的 假 性 
肠 梗阻 。 需 鉴别 诊断 的 其 他 慢性 疾病 包括 显微镜 下 
结肠 炎 、 胶 原 性 结肠 炎 和 绒毛 状 腺 瘤 。 


诊断 方法 


由 于 IBS 没有 生物 学 标志 物 ， 故 应 根据 与 疾病 
- 致 的 一 系列 临床 症状 ， 通 过 查找 临床 警示 性 征象 
排除 其 他 情况 【 框 59-2)， 并 完成 有 限 的 诊断 检查 
而 明确 诊断 。 

以 症状 为 基础 的 诊断 标准 是 确诊 IBS 的 标准 。 
被 称 为 罗马 委员 会 的 多 国 工作 团队 已 制定 了 一 个 被 
广泛 接受 的 诊断 标准 。 通 过 使 用 临床 诊断 标准 ， 医 
师 可 做 出 肯定 的 IBS 诊断 ， 因 而 减少 了 为 排除 其 他 
疾病 而 做 过 多 的 诊断 实验 。 

根据 罗马 下 标准， 患者 必须 有 与 肠 道 症状 相关 
的 腹痛 或 腹部 不 适 。 这 些 症 状 可 包括 排便 后 改善 、 
排便 次 数 的 改变 、 凑 便 性 状 的 改变 。 罗 马 丰 委员 会 
建议 主要 根据 粪便 性 状 (坚硬 或 旦 块 状 、 稀 便 或 水 
样 便 ) 对 IBS 进行 分 型 。 异 常 的 排便 (用力 、 紧 迫 
感 或 排便 不 净 感 )、 排 番 液 便 、 胃 胀气 或 腹胀 不 是 
必须 条 件 ， 但 当 有 这 些 临 床 症状 时 ， 增 加 了 诊断 的 
可 信 度 并 可 用 于 诊断 其 他 的 IBS 亚 组 。 

为 获得 患者 的 病史 应 仔细 问 诊 疼痛 或 不 适 及 与 
排便 习惯 和 凑 便 特征 的 关系 。 根 据 IBS 的 诊断 标准 ， 
疼痛 或 不 适 最 早 应 出 现在 6 个 月 前 并 在 最 近 的 3 个 
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1259-3 肠 易 激 综 合 征 的 罗马 秆 诊断 标准 " 


最近 3 个 月 内 每 月 至 少 3 天 出 现 反复 发 作 的 腹痛 或 腹部 不 
适 并 伴 有 以 下 2 项 或 以 上 : 


排便 后 改善 

发 作 时 伴 有 排 使 频率 的 改变 

RAE REA TEETER COPD 的 改变 
"标准 要求 最 近 3 个 月 ， 而 首次 症状 发 作 在 诊断 前 至 少 6 
个 月 。 





月 中 每 月 至 少 有 3 天 满足 以 下 标准 : 至 少 具 备 3 种 
疼痛 与 排便 习惯 改变 相关 标准 中 的 2 种 (HE 59-3). 
PI FRAT AE Cif AM e PC, Mai. 
MEE), HERA (Crisp, APA AMM), Z 
状 结肠 镜 检查 除外 其 他 可 能 的 诊断 ， 其 他 检查 如 结 
肠 镜 、 饥 灌肠、 超声 或 CT 取决 于 警示 性 症状 ， 如 
使 患者 从 睡眠 中 惊醒 的 症状 、 初 始 症状 出 现在 50 
岁 以 前 ， 胃 肠 道 出 血 的 证 据 、 消 瘦 、 发 热 或 结肠 癌 
或 炎症 性 肠 病 的 家 族 史 、 体 检 中 的 异常 发 现 ， 初 入 
实验 异常 。 另 外 ， 根 据 病 史 特 点 或 指向 其 他 疾病 的 
第 查实 验 发 现 如 乳糖 不 耐 受 、 小 肠 细 菌 过 度 增殖 、 
甲状 腺 功能 障碍 或 口 炎 性 聊 泻 ， 应 考虑 特异 性 的 检 
查 。 如 果 初 第 实验 结果 正常 ， 可 不 再 行进 一 步 的 诊 
断 性 检查 ， 并 可 以 开始 进行 为 期 4 ~ 6 周 的 随访 治 
疗 。 任 何 临床 情况 的 改变 都 应 进一步 检查 。 

因为 生理 和 心理 因素 影响 IBS 的 临床 表现 ， 制 
定 诊 断 计 划 时 一 定 要 将 两 者 考虑 在 内 。 临 床 医师 应 
评估 与 IBS 共存 的 疾病 【如 焦虑 症 、 剑 惧 症 、 抑 郁 
AE. 创伤 后 精神 紧张 性 〈 精 神 ) 障碍、 MERIETE]. 
人 格 障 三 、 性 虐待 或 身体 虐待 中、 最 近 应 激 的 生活 
事件 、 早 期 的 生活 经 历 、 家 庭 不 和 ， 以 及 不 适合 的 
心理 应 对 策略 。 了 解 患者 的 社会 心理 状态 有 助 于 制 
订 适 合 的 诊断 计划 并 最 大 限度 地 减少 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


良好 的 医 患 关系 是 任何 治疗 计划 的 基础 。 这 包 
括 对 患者 进行 有 关 病 情 、 疾 病 自 然 病 史 和 结局 的 宣 
教 并 让 患者 放心 。 患 者 理解 生理 和 心理 因素 与 症状 
的 关联 性 ， 并 认可 需 重 视 两 者 在 诊断 和 治疗 上 的 作 
用 ， 这 点 非常 重要 但 极 少 能 做 到 。 

考虑 到 病理 生理 因素 的 复杂 性 及 对 此 了 解 有 
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限 ， 目 前 的 治疗 主要 针对 患者 的 症状 和 整体 健康 而 
不 是 特异 的 原 发 的 病原 学 机 制 。 治 疗 方案 的 制定 依 
束 于 症状 的 类 型 、 疾 病 的 严重 程度 、 其 他 病情 加 重 
的 表现 (如 排便 梗阻 、 大 便 失 禁 、 痔 )， 及 症状 对 
忠 者 全 身 健康 和 心理 状态 的 影响 。 症 状 的 治疗 取决 
于 疼痛 、 腹 渔 或 便秘 三 者 中 哪个 占 主导 。 症 状 的 强 
度 和 持续 性 、 社 会 心理 困难 的 程度 、 卫 生 保健 的 次 
数 决 定 了 症状 的 严重 程度 。 大 部 分 IBS 患者 不 是 因 
为 症状 而 就 诊 ， 并 通常 被 认为 是 非 IBS 患者 ， 大 部 
分 就 诊 的 患者 ( 约 70%) 定 状 轻微 ， 发 作 不 频繁 且 
很 少 影响 日 常生 活 。 这 些 患者 通常 仅 需要 安慰 、 宣 
教 、 推 荐 饮食 习惯 和 生活 方式 的 改变 ， 并 鼓励 有 益 
健康 的 行为 活动 。 当 症状 恶化 时 可 采用 短期 药物 治 
疗 。 另 外 25% 的 患者 有 中 度 症 状 偶 尔 影 响 日 常 活动 
(如 缺 课 、 误 工 或 社会 功能 的 缺失 )。 这 些 患者 可 能 
需要 其 他 的 药物 或 行为 治疗 。 仅 一 小 部 分 患者 ( 约 
5%) 有 严重 的 症状 ， 并 影响 日 常 活动 和 生活 质量 。 
这 些 患者 通常 需要 精神 药物 (如 抗 抑郁 剂 ) 或 心理 
(如 认 知 - 行为 的 ) 治疗 。 极 少数 病例 ， 可 能 需要 到 
三 级 护理 中 心 进行 治疗 。 


药物 治疗 


直接 作用 于 肠 道 的 药物 能 减轻 特殊 的 骨 肠 症 
状 。 如 抗 胆 碱 能 制剂 用 于 治疗 疼痛 和 孜 泻 ， 洛 哌 丁 
腕 治疗 腹泻 ， 演 药 如 山梨 苹 或 聚 乙 二 醇 (PEG) FF 
剂 治疗 便秘 。 一 些 新 的 5-HT 受 体 激动 剂 最 近 已 用 
FIBS 的 治疗 。 这 些 5-HT 能 的 药物 直接 减轻 肠 道 
的 敏感 性 并 改善 肠 道 功能 障碍 。 阿 洛 司 琼 ， 一 种 
5-HT, 持 抗 剂 ， 被 建议 用 于 其 他 治疗 效果 不 佳 以 严 
重 腹泻 为 主 的 女性 IBS 患者 。 一 种 5-HT, 激动 剂 (等 
加 色 罗 ) 被 建议 用 于 以 便秘 为 主 型 的 女性 IBS 患者 。 
在 美国 ， 这 两 种 5-HT 能 的 药物 的 使 用 受到 了 严格 
的 限制 ， 国 为 其 副作用 严重 ( 阿 洛 司 谅 所 致 的 缺 血 
性 结肠 炎 和 严重 的 便秘 ， 替 加 色 罗 所 致 的 心血 管事 
件 )。 治 疗 IBS 的 其 他 药物 (如 k- 阿片 样 物 质 激动 
剂 治疗 疼痛 ) 目前 正在 临床 试验 中 。 

影响 中 枢 或 精神 调节 的 药物 (如 抗 抽 邦 药 ) 可 
用 于 共 患 的 情感 或 精神 疾病 (如 抑郁 、 焦 虚 ) 的 治 
疗 。 然 而 ， 低 剂量 的 抗 抑郁 药 也 有 独立 于 其 精神 作 
用 的 止痛 疗效 。 三 环 类 抗 抑郁 药 如 地 普 帕 明 (50 一 
150mg) 或 阿 米 替 林 (25 ~ 100mg) 也 似乎 有 控制 
IBS 症状 的 效果 。5-HT 再 摄取 抑制 剂 主要 用 于 减少 
伴随 的 焦虑 和 抑郁 但 无 止痛 效果 。 新 的 5-HT 去 四 


肾上腺 素 再 摄取 抑制 剂 ， 如 康 洛 西 洒 ， 能 缓解 疼痛 
而 没有 三 环 类 抗 抑郁 药 的 副作用 。 与 生物 心理 社会 
模型 一 致 ， 把 药物 治疗 作为 综合 的 治疗 计划 的 一 部 
分 是 重要 的 。 最 近 ， 生 物 制剂 的 应 用 越发 引起 人 们 
的 兴趣 ， 因 为 它们 表现 出 减轻 肠 道 炎症 的 作用 ， 而 
肠 道 炎症 正 是 内 脏 高 敏感 性 的 原因 之 一 。 


心理 治疗 


许多 心理 治疗 用 于 IBS 的 治疗 ,包括 认 知 - 行 
为 疗法 、 动 态 疗法 或 人 际 关 系 疗 法 ， 以 及 更 被 动 的 
治疗 (如 肌肉 松弛 疗法 、 催 眠 术 )。 心 理 治疗 在 减 
轻 心理 压力 ， 改 善 应 对 能 力 ， 减 少 一 些 肠 道 症状 方 
面 似乎 优 于 传统 的 药物 治疗 。 然 而 ， 没 有 任何 一 种 
特异 的 治疗 更 有 效 。 对 于 症状 频繁 或 出 现 失 能 症 的 
患者 ， 伴 随 精 神 疾病 、 有 药物 滥用 史 并 对 当前 疾病 
有 错误 判断 、 多 学 科 专家 会 诊 的 躯体 化 疾病 的 患者 ， 
推荐 应 用 心理 治疗 。 


避免 治 党 错误 


IBS 患者 应 避免 长 期 使 用 阿片 类 止痛 药 。 这 些 
制剂 的 有 益 作 用 通常 是 短暂 的 ， 患 者 经 常 产生 药物 
耐 受 并 有 时 产生 成 瘤 性 。 长 期 应 用 阿片 类 药物 也 改 
变 肠 道 功能 并 可 导致 便秘 和 骨 胀 气 进一步 恶化 ， 产 
生 恶 心 和 上 呕吐。 另外， 有 发 展 为 麻醉 剂 肠 综 合 征 的 
可 能 性 。 当 长 期 使 用 麻醉 药物 止痛 却 自 相 巴 盾 地 产 
生 疼 痛 加 重 时 ， 可 能 导致 增加 麻醉 药剂 最 来 减少 疼 
痛 。 这 种 情况 的 治疗 需要 停 用 麻醉 药物 。 抗 胆 碱 能 
的 解 痉 药 CNSR, MIRER) 或 具有 抗 胆 碱 能 
效果 的 药物 (如 三 环 类 抗 抑 邦 药 ) 的 使 用 应 注意 并 
考虑 肠 道 排便 模式 ， 因 为 这 些 药物 减低 肠 动 力 并 可 
能 导致 便秘 恶化 。 使 用 S-HT 再 摄取 抑制 剂 时 应 注 
意 相 似 的 情况 ， 因 为 许多 5-HT 再 摄取 抑制 剂 有 腹 
泻 的 副作用 ， 因 而 可 能 导致 患者 的 腹泻 症状 恶化 。 


在 过 去 的 10 年 里 ， 我 们 对 于 功能 性 胃 肠 疾病 
Al IBS 的 了 解 有 了 显著 的 提高 ， 然而， 这些 难 治 
又 常见 疾病 的 诊断 和 治疗 在 临床 实践 中 仍 是 一 种 挑 
战 。 但 也 有 希望， 人 们 对 该 病 不 断 增长 的 兴趣 和 最 
近 在 多 学 科研 究 中 所 取得 的 进展 将 有 利于 确定 新 的 
和 更 有 效 的 诊断 和 治疗 手段 。 


(KAM 译 K XM B) 
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胃 肠 道 的 炎症 性 疾病 


引言 


a 


胃 肠 道 的 炎症 性 疾病 可 能 是 感染 、 物 理 损伤 ( REFRHAT MRM) 的 结果 ， 或 是 一 种 自发 的 、 慢 
性 复发 的 过 程 ， 通 常 指 炎症 性 肠 病 ( inflammatory bowel disease，IBD ) 。IBD 包 括 克 罗 因 病 和 溃疡 性 结肠 
炎 。 两 者 的 发 病 机 制 、 临 床 特点 和 治疗 有 重 倒 。 难 辨 梭 菌 结肠 炎 是 一 种 重要 的 院内 感染 的 结肠 炎 ， 作 为 住 
院 患 者 的 并 发 症 正 在 增加 。 本 章 阐述 克 罗 思 病 、 溃 疡 性 结肠 炎 和 难 辩 梭 菌 结肠 炎 的 发 病 机 制 、 临 床 表现 、 


诊断 检查 和 治疗 。 


炎症 性 肠 病 


溃疡 性 结肠 炎 和 克 罗 恩 病 在 北欧 人 群 中 都 更 为 
常见 ， 发 病 率 (5 一 12) /10 万 。 在 过 去 的 50 年 ， 
溃疡 性 结肠 炎 的 发 病 率 相当 稳定 。 相 比 而 言 ， 克 
罗 恩 病 的 发 病 率 在 全 球 范围 内 正在 增长 ，1960 一 
1987 年 间 增 长 最 为 显著 ， 接 下 来 稳定 在 目前 的 较 
高 水 平 。 省 疡 性 结肠 炎 的 性 别 分 布 相等 ， 克 罗 思 病 
在 女性 略 多 见 。 和 其 他 种 族 相 比 ， 更 常见 于 白 种 人 
和 和 犹太人。 两 种 疾病 发 病 有 家 族 聚 集 现 象 ，6% 一 
20% 的 患者 有 阳性 IBD 家 族 史 。 单 卵 双生 的 人 中 有 
高 度 的 患 病 一 致 性 。 与 非 患 病人 群 相 比 ， 克 罗 思 病 
患者 的 吸烟 率 较 高 ， 而 在 溃疡 性 结肠 炎 患 者 中 非 吸 
烟 者 所 占 比例 高 。 环 境 因素 如 感染 、 毒 物 或 药物 时 
露 、 饮 食 对 于 疾病 的 发 展 可 能 具有 一 定 的 促进 作用 。 
特殊 的 因子 如 非 当 体 抗 炎 药 和 口服 避孕 药 与 克 罗 轧 
piti Xx. 


病因 和 发 病 机 制 


洽 疡 性 结肠 炎 和 克 罗 恩 病 的 病因 尚 不 清楚 。 研 
究 显示 遗传 易 感 性 、 宿 主 的 免疫 反应 、 环 境 影响 之 
间 的 相互 作用 引发 了 疾病 。 一 旦 炎症 开始 ， 就 难以 
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下 调 免 疫 反应 。 据 认为 免疫 调节 异常 部 分 是 通过 T 
细胞 反应 实现 的 。 细 菌 和 细菌 细胞 产物 与 发 病 有 
关 。 包 括 先天 的 免疫 系统 和 细菌 感染 所 致 的 免疫 反 
应 如 NOD2 突变 和 TLR4 在 内 的 遗传 变异 已 被 证 实 
与 克 罗 恩 病 有 关 。 某 种 疾病 表 型 与 这 些 突变 高 度 相 
关 ， 如 早期 发 生 的 小 肠 疾 病 伴 有 NOD2 TERRAS vL 
恩 病 。 目 前 正在 努力 查找 可 能 在 溃疡 性 结肠 炎 和 克 
罗 恩 病 的 发 病 中 起 作用 的 并 与 表 型 有 关 的 基因 ， 

MBE KALMAR. FP 
EAMH BY ESR E Hb RS A Se i ay FF IE 
常 和 非 正常 的 黏膜 间 可 能 有 清楚 的 界限 ， 或 全 部 结 
肠 受 累 (全 结肠 炎 )。10% 的 全 结肠 炎 患 者 累及 回 
肠 (倒灌 回肠 炎 )。 左 侧 涡 疡 性 结肠 炎 串 者 没有 跳 
跃 的 病 损 ， 尽 管 在 患者 的 盲肠 有 时 会 出 现 小 片 状 炎 
症 。 组 织 结 构 上 ， 有 中 性 粒 细 胞 温润 伴 有 隐 帘 脓肿 
形成 和 隐 窗 疾病 。 炎 症 局 限 在 黏膜 表面 。 愈 合 后 存 
在 肠 的 垂直 变形 和 形成 假 息肉 。 

对 于 克 罗 思 病 ， 炎 症 进程 可 累及 胃 肠 道 (从 口 
腔 到 肛门 ) 的 任何 部 分 (图 60-1), 70% ~ 80% 的 
患者 回肠 末端 受累 ， 或 单独 或 与 结肠 病 损 共同 存在 。 
炎症 是 透 壁 性 的 并 以 肠 壁 被 中 性 粒 细胞 浸润 ， 紧 接 
荐 为 单 核 细胞 和 纤维 组 织 浸润 为 特征 。 伴 随 着 慢性 
病程 发 生 结构 扭曲 。 在 60% 的 病例 可 见 非 干 酷 样 肉 
芽 有 种 。 小 的 口疮 样 溃疡 进展 成 深 的 线性 淡 疡 和 裂 评 。 


图 60-1 局 限 性 肠炎 (SEP RN) 。 
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应 性 增 厚 和 纤维 化 。 严 重 时 ， 浆 膜 表 面 出 现 “ 脂 肪 
蓝 延 "-。 疾 病 的 透 壁 性 质 伴 有 深部 溃疡 和 裂隙 ， 导 
致 脓肿 、 阅 和 梗阻 并 发 症 。 


临床 表现 
ik te th 96 HK 

患者 典型 的 表现 是 血性 腹泻 和 里 急 后 重 。 直 肠 
受累 时 主诉 出 血 和 便秘 。 全 身 症 状 并 不 少见 ， 包 括 
厌食、 消瘦 、 发 热 ， 伴 随 肠 时 动 可 出 现 腹 部 局 限 性 
痛 性 痉挛 。 缺 乏 肠 蠕动 的 患者 出 现 稳 定 持续 性 疼痛 
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表示 病情 严重 。 中 毒性 扩张 症 时 出 现 肠 鸣 音 减少 和 
腹胀 。 长 期 病变 可 发 展 成 恶性 肿瘤 ， 患 全 结肠 炎 10 
年 后 ， 结 肠 瘤 的 发 病 率 每 年 增加 约 0.5% 一 1%, 


RFRA 


克 罗 恩 病 的 临床 表现 取决 于 受累 肠 段 。 胃 十 二 
指 肠 的 克 罗 恩 病 表现 与 消化 性 趾 疡 相似 ， 包 括 中 上 
腹痛 和 恶心 。 小 肠 的 克 罗 恩 病 ， 疼 痛 常 见 ， 肠 管 狂 
窗 可 导致 梗阻 症状 如 恶心 、 蝶 吐 、 腹 胀 和 疼痛 。 回 
肠 的 克 罗 恩 病 ， 无 血性 腹泻 ; 回肠 广泛 受累 的 患者 
可 能 有 维生素 Bo 的 缺乏 或 胆 盐 性 腹泻 。 常 见 消瘦 
和 营养 不 良 。 全 身 症状 如 消瘦 和 发 热 及 实验 室 检 查 
异常 如 贫血 、 血 小 板 增多 较 溃 疡 性 结肠 炎 更 常见 。 
在 儿童 可 能 出 现 生长 迟缓 。 

并 发 症 包 括 腑 肿 形成 、 肠 皮肤 的 疙 符 和 梗阻 。 
肠 外 表现 包括 轴 性 或 中 心性 和 外 周 关节 炎 、 坏 疹 性 
腑 皮 病 、 结 节 性 红斑 、 虹 膜 炎 、 巩 膜 外 层 炎 、 硬 化 
性 胆管 炎 、 口 郊 性 口 炎 、 淀 粉 样 变性 、 胆 石 、 洲 尿 
系 结石 (图 60-2 和 图 60-3 ， 彩 图 60-3), 2 Bay 
AMBER RE] LSPA ZEAL 


鉴别 诊断 


溃疡 性 结肠 炎 的 鉴别 诊断 〈 框 60-1) 广泛 , & 
括 了 结肠 细菌 和 寄生 虫 感染 性 疾病 和 放射 线 和 缺 血 
直接 造成 的 肠 损伤 。 患 者 的 病史 很 重要 ， 有 助 于 缩 
小 诊断 范围 。 可 能 的 病原 体 树 露 ， 血 管 的 危险 因素 ， 
放射 线 暴 露 史 ， 和 药物 治疗 史 是 病史 的 重要 部 分 。 
如 果 串 者 表现 仅 为 下 消化 道 出 血 ， 应 与 峙 、 结 肠 息 
肉 、 动 静脉 畸形 、 恶 性 肿瘤 鉴别 。 

结肠 克 罗 恩 病 的 鉴别 诊断 与 溃疡 性 结肠 炎 相 
似 。 如 患者 表现 为 小 肠 症 状 ， 应 考虑 累及 小 肠 的 病 
变 。 这 些 病 变 包 括 感染 、 腹 内 其 他 胜 器 的 炎症 、 其 
他 小 肠 特 发 性 炎 性 疾病 (HE 60-1)。 


诊断 方法 


临床 表现 提示 肠 病 的 类 型 及 应 做 的 诊断 检查 。 
腹泻 的 患者 应 检查 美 便 标本 。 溃 疡 性 结肠 炎 和 结肠 
感染 的 患者 类 便 中 可 见 白细胞 和 出 血 。 大 便 细 菌 培 
养 、 查 难 辨 梭 菌 毒素 、 大 便 查 找 寄 生 虫 有 助 于 除外 
其 他 感染 原 。 众 所 周知 ， 难 辩 梭 菌 感染 可 加 重 溃疡 
性 结肠 炎 。 有 外 出 史 和 潜在 寄生 虫 暴 露 史 的 患者 需 
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做 综合 的 寄生 虫 第 查实 验 。 定 性 分 析 凑 便 脂 肪 有 助 
于 确定 吸收 不 良性 腹泻 。 

血液 学 检查 应 包括 血红 蛋白 、 和 白细胞 计数 、 
血沉 、C 反应 蛋白 、 白 蛋白 ， 以 确定 疾病 的 严重 程 
度 。 血 清 学 检测 抗 中 性 粒 细胞 胞 桨 抗体 和 抗 酿酒 醉 
母 抗体 在 诊断 中 的 作用 有 限 。 其 他 血清 学 标志 物 ， 
如 抗 乙 糖 蔡 昆 布 糖 抗 体 与 抗 乙 糖 苷 沉 粮 抗体， 对 克 
罗 恩 病 可 有 较 高 的 特异 性 ， 但 目前 主要 作为 研究 
工具 。 乙 状 结肠 镜 检查 、 结 肠 镜 检查 ， 或 两 者 同 
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图 60-2 局限 性 肠炎 (SEE IN. 
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时 检查 可 用 于 诊断 结肠 炎 (图 60-4, 彩 图 60-4). ”处 理 和 治疗 
内 镜 检查 有 助 于 确定 疾病 的 范围 和 严重 程度 。 小 肠 


放射 学 检查 有 助 于 诊断 小 肠 克 罗 恩 病 并 可 见 管 腔 。 治疗 原则 

BOR. BOM, 内 痿 ,也 证 实 小 肠 受 累 的 范围 湾 疡 性 结肠 炎 或 克 罗 恩 病 的 治疗 取决 于 病变 部 
结肠 炎 时 ， 钢 灌肠 可 显示 肠管 收缩 变 短 并 伴 有 肠 。 位、 范围 和 严重 程度 。 疾 病 严重 恶化 时 需 住院 治疗 。 
e iei. A HET UIST LATINA, ESS. Ah 


充 水 及 营养 支持 。 病 史 和 体检 应 确定 是 否 存在 中 毒 
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图 60-3 ”炎症 性 肠 病 的 肠 外 表现 。 
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的 症状 和 体征 ， 是 否 有 并 发 症 ， 如 中 毒性 腹胀 、 穿 


JL s HERE IL. 
最 佳 治 疗 

药物 治疗 的 目标 是 首先 用 最 小 毒性 的 药物 ， 减 
少 类 周 醇 的 长 期 使 用 ,诱导 缓解 。 在 过 去 的 几 年 间 ， 
对 治疗 策略 提出 了 改进 ， 包 括 在 明确 疾病 诊断 时 给 
邓 积 极 的 免疫 活性 治疗 以 防止 长 期 并 发 症 的 出 现 ， 
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被 称 为 上 下 阶梯 疗法 。 尚 不 清楚 哪 种 方法 对 所 有 患 
者 都 有 益 ， 正 在 尝试 确定 哪些 患者 应 接受 更 为 积极 
的 初始 治疗 。 


5- 氨基 水 杨 酸 盐 (5-ASA) 是 治疗 溃疡 性 结肠 


炎 的 一 线 药物 。 此 类 药物 对 克 罗 思 病 的 有 效 性 存在 
争议 。 没 有 一 致 的 对 照 资料 提示 5-ASA 对 诱导 和 


维持 克 风 恩 病 的 缓解 有 益 。5-ASA 有 助 于 维持 溃疡 
性 结肠 炎 的 缓解 。5-ASA 释放 的 机 制 和 部 位 不 同 。 


图 60-4 SEM: 结肠 炎 。 
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5-ASA 药物 的 疗效 是 剂量 依赖 性 的 ， 增 加 剂量 可 以 
加 强 效果 。 柳 氨 磺 胺 吡啶 是 一 种 5-ASA 与 磺胺 陛 院 
通过 一 个 重 氨 键 结合 的 产物 。 磺 胶 吡 啶 是 阻止 药物 
在 小 肠 被 吸收 的 载体 。 重 氮 键 被 结肠 的 细菌 分 解 ， 
释放 5-ASA 与 磺胺 吡啶 。 副 作用 包 插 恶心、 呕吐 、 
全 身 环 力 、 光 敏 反 应 和 皮疹 。 副 作用 可 能 由 磺胺 成 
分 引起 。 虑 者 能 通过 脱 敏 治疗 消除 一 些 药物 的 副 作 
用 。 男 性 患者 可 出 现 精 子 数 减少 、 生 育 能 力 降 低 。 


E RT 
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粒 细 胞 缺乏 也 可 见 。 尽 管 可 能 出 现 这 些 副作用 ， 柳 
所 磺胺 吡啶 仍 是 一 种 非常 有 用 的 药物 ， 对 既 有 上 肠 病 
Xf X AER aX ea. MP IE 5-ASA 
的 二 聚 体 ， 由 重 氮 键 连接 S-ASA 而 成 ， 被 结肠 的 细 
菌 分 解 而 释放 5-ASA, 3^ 20% 的 患者 可 能 出 现 分 
记性 腹泻 ， 这 限制 了 它 在 结肠 炎 治 疗 中 的 应 用 。 

巴 柳 氮 是 一 个 5-ASA 通过 一 个 重 氮 键 与 一 个 
内 部 载体 4- 氨基 茶 甲 酰基 -B- 丙 氨 酸 连 接 而 成 。 进 
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副作用 ， 标 准 计量 6.75g/d. 

口服 氨基 水 杨 酸 分 为 pH 依赖 释放 型 和 组 释 型 。 
缓 释 型 被 送 人 末端 回肠 和 结肠 。 当 胶 千 在 回肠 或 
结肠 打开 时 ， 药 物 被 释放 。 标 准 剂量 范围 为 2.4 一 
4.8g/d。pH 依 藉 释放 型 依赖 水 弥散 进入 到 乙 基 纤维 
素 颗 粒 并 从 颗粒 中 置换 出 药物 。 药 物 在 十 二 指 肠 被 
释放 。 它 能 用 于 治疗 小 肠 或 结肠 的 疾病 。 标 准 用 量 
是 4g/d。 

局 部 的 氨基 水 杨 酸 制剂 用 于 灌肠 和 做 成 栓剂 。 
栓剂 (500mg 和 1000mg) 用 于 直肠 疾病 的 局 部 治 
疗 。 灌 肠 制剂 用 于 治疗 直至 脾 区 的 结肠 疾病 ， 剂 量 
为 48， 不 像 其 他 口服 药物 一 样 需要 经 载体 释放 。 

类 周 醇 激素 用 于 更 严重 的 溃疡 性 结肠 炎 或 克 罗 
因 病 。 皮 质 醇 类 可 局 部 用 药 、 口 服 或 静脉 给 药 。 淡 
尼 松 是 最 常用 的 口服 皮质 醇 类 药物 。 布 地 奈 德 是 一 
种 可 用 于 回肠 释放 的 制剂 ， 有 快速 首 过 的 优势 ， 而 
旦 在 理论 上 类 固 本 激素 的 副作用 少 。 口 服 小 尼 松 的 
剂量 为 40 ~ 60mgd， 连 用 3 周 。 如 果 有 反应 ， 逐 
渐 减 少 剂量 ， 大 剂量 用 药 不 能 带 来 更 多 益处 。 静 脉 
给 予 类 固 醇 药物 可 静脉 推 注 也 可 静脉 滴 注 。 无 对 照 
的 报道 提示 静脉 滴 注 比 静脉 推 注 给 药 效 果 更 好 。 有 
3mg 的 布地 奈 德 胶囊 供 临 床 使 用 。 标 准 治疗 剂量 从 
9mg/d 开始 ， 以 不 同 的 时 间 间 隔 递减 3mg/d。 全 身 
类 固 醇 药物 的 短期 副作用 包括 葡萄 糖 耐量 减低 、 凌 
疮 、 情 绪 变 化 、 睡 眠 障碍 和 体重 增加 。 长 期 副作用 
包括 骨 质 朴 松 症 和 和 白内障。 这些 药 物 没 有 持续 的 益 
处 ， 因 而 应 该 用 于 急性 疾病 的 治疗 。 可 供 选 用 的 局 
部 类 固 醇 制 剂 包括 栓剂 、 泡 沫 剂 、 温 肠 剂 。 泡 沫 剂 
和 栓剂 用 于 直肠 疾病 的 治疗 ， 灌 肠 剂 用 于 左 半 结肠 
疾病 的 治疗 。 所 有 使 用 类 周 醇 药 物 的 患者 应 密切 随 
访 是 否 有 和 骨 质 疏松 的 发 生 。 钙 和 维生素 D 的 补充 很 
重要 。 肯 质 减 少 或 骨 质 疏松 需要 更 积极 的 处 理 。 

抗生素 已 显示 对 结肠 疾病 、 会 阴 疾 病 、 小 肠 
细菌 过 度 生 长 ， 以 及 感染 的 并 发 症 ， 如 脓肿 和 隐 窜 
炎 有 治疗 作用 。 甲 硝 只 是 一 线 用 药 ， 剂 量 为 10 — 
20mg/kg。 不 幸 的 是 ， 许 多 患者 因为 恶心 和 味觉 障 
碍 而 不 能 耐 受 。 长 期 使 用 可 发 生 周 围 神经 病变 ， 感 
觉 异 常 是 副作用 的 早期 表现 。 一 旦 出 现 感觉 异常 ， 
即 应 停 用 甲 硝 唑 ， 因 为 神经 病变 是 进行 性 的 并 是 不 
可 道 的 。 其 他 已 用 的 具有 一 定 疗效 抗生素 为 环 两 沙 
星 和 克拉 霉 素 。 利 福 背 明 是 一 种 非 内 吸收 的 抗生素 ， 
理论 上 它 的 活性 仅 限于 骨 肠 道内 。 目 前 正在 进行 用 


于 治疗 克 罗 恩 病 的 临床 试验 。 

免疫 抑制 剂 如 硫 唑 味 叭 和 6- 萄 基 呆 叭 用 于 治 
ITERE I., ERR ER, SARP. 
这 些 制剂 主要 用 于 治疗 克 罗 恩 病 ， 但 用 于 治疗 溃疡 
性 结肠 炎 也 日 益 增 多 。 为 发 现 抑制 骨 苦 的 副作用 ， 
应 认真 检测 白细胞 计数 。 代 谢 产物 的 测定 可 能 对 
于 确定 疗效 和 毒性 有 一 定 的 作用 。 免 疫 抑 制剂 首 
次 应 用 有 延迟 效应 ， 在 做 出 无 效 的 结论 前 至 少 需 
应 用 3 一 6 个 月 。 其 他 副作用 包括 胰腺 炎 和 胆汁 淤 
Bl, BOR a Jim. 

LENS T P OS RG oh A ee SG I T 
有 益 并 可 用 于 维持 治疗 。 用 量 为 15 ~ 25mg， 肌 内 
注射 或 皮下 给 药 ， 每 周一 次 。 中 毒 表现 包括 肝 功 能 
异常 和 肺 纤维 化 。 妊 娠 时 禁用 ， 哺 乳 期 妇女 愤 用 。 

环 孢 率 用 于 重度 急性 结肠 炎 。 在 克 罗 恩 病 的 治 
疗 中 作用 有 限 。 在 暴发 性 结肠 炎 ， 静 脉 给 药 显 示 能 
阻止 和 延 后 结肠 切除 。 环 孢 素 的 治疗 窗 较为 狭 罕 。 
MEHE ETE, PLE, SAE MA AE, 
应 请 外 科 医 师 参 与 治疗 并 随 诊 患者 的 病程 ， 以 及 时 
发 现 需 要 紧急 结肠 切除 术 的 症状 和 体征 。 尽 管 环抱 
未 的 短期 成 功 令 人 鼓舞 ， 但 长 期 的 使 用 后 ， 许 多 对 
初始 治疗 有 反应 的 患者 疾病 复发 ， 需 行 结 肠 切 除 术 。 
英 夫 利 昔 单 抗 是 一 种 肿瘤 坏死 因子 wx 的 典 合 体 抗 体 ， 
用 于 治疗 克 罗 恩 病 的 瘘 并 诱导 患者 的 病情 缓解 和 减 
vb POUSSER OR. did EHI T Us SS 
肠炎 的 缓解 诱导 和 维持 ， 使 用 方法 为 5mg/kg， 静 脉 
A, 时间 应 超过 2 小 时 。 应 答 的 平均 期 限 是 8 周 。 
在 诱导 治疗 期 的 0、2 和 6 周 给 药 ， 随 后 每 8 周 给 
子 维 持 量 。 可 能 的 副作用 包括 和 输液 反应 、 感 染 、 关 
节 炎 或 关节 痛 及 恶性 肿瘤。 黄 夫 利 昔 单 抗 的 抗体 形 
成 可 导致 输液 反应 增加 和 疗效 降低 。 用 药 前 静脉 滴 
注 氢 化 可 的 松 及 同时 交替 应 用 免疫 抑制 剂 抗 代谢 药 
物 或 甲 氨 蝶 吟 ， 是 目前 常用 的 试图 降低 抗体 产生 的 
治疗 策略 ， 阿 达 木 单 抗 和 certolizumab nT FECT AP 
瘤 坏死 因子 药物 ， 可 用 于 产生 英 夫 利 背 单 抗 抗体 的 
患者 。 


避免 治疗 错误 


在 炎症 性 肠 病 的 治疗 中 ， 有 多 种 潜在 的 可 预知 
并 可 避免 的 治疗 错误 。 克 罗 恩 病 和 溃疡 性 结肠 炎 的 
特征 是 疾病 的 恶化 和 缓解 并 存 。 在 治疗 疾病 恶化 时 ， 
首要 的 是 确认 症状 是 由 于 IBD 复发 造成 的 。 肠 道 感 
染 、 缺 血性 肠 病 和 功能 性 肠 病 的 症状 与 活动 期 炎症 


性 肠 病 相 似 。 如 果 肠 道 症状 不 是 因为 IBD 恶化 造成 
的 ， 治疗 的 扩大 化 是 有 害 的 。 随 着 IBD 治疗 的 每 一 
变化 ， 根 据 体检 、 内 镜 评估 、 羔 便 检查 、 实 验 室 检 
查 提示 ， 重 新 考虑 鉴别 诊断 。 

IBD 的 所 有 治疗 都 有 潜在 的 副作用 ， 沉 要 警惕 
以 便 发 现 并 发 症 。 临 床 医师 应 熟悉 这 些 用 药 的 常见 
副作用 并 制定 合适 的 监测 程序 。 

这 对 于 免疫 活性 药物 尤其 重要 ， 因 为 可 发 生源 
于 免疫 抑制 剂 的 感染 。 使 用 6- SALI BORIS 
时 ， 建 议 监测 全 血细胞 计数 (CBC)、 天 门 氨 酸 氨 
基 转 移 酶 (AST)、 丙 氨 酸 氨基 转移 酶 (ALT), 9 
(RRM. BSA. IECH EN STE A. VERN 
6- SAEI AEM ATHE, KEA E RE 
VFA LSS ES AG (TPMT) 表 型 和 基因 型 以 发 现 酶 活 
性 低 的 患者 。TPMT 活性 低 的 患者 易 早 期 出 现 严重 
的 免疫 抑制 。 在 治疗 开始 时 应 使 用 低 剂量 的 6- 56 3E 
潭 吟 和 硫 唑 嗓 叭 并 在 早期 增加 监测 的 次 数 。 

甲 氨 媒 叭 治疗 时 建议 监测 CBC, AST, ALT, 
碱 性 磷酸 酶 、 总 蛋白 ， 并 监测 呼吸 功能 。 环 孢 素 治 
疗 时 建议 监测 CBC, LAT. AST, ALT, PERENCAH., 
总 蛋白 ， 并 监测 血压 。 


对 于 炎症 性 肠 病 病 理 生理 学 重要 因素 的 了 解 将 
更 加 深入 。 这 反映 在 我 们 如 何 认识 和 治疗 克 罗 思 病 
和 溃疡 性 结肠 炎 。 随 着 进 人 到 一 个 新 的 治疗 、 临 床 
和 疾病 基因 表 型 时 代 ， 我 们 将 采用 更 有 针对 性 的 治 
疗 方法 。 生 物 方法 治疗 IBD 正在 取得 进展 ， 有 希望 
的 药物 包括 生长 因子 、 针 对 免疫 活性 细胞 不 同 成 分 
的 抗体 、 和 刺激 某 一 类 白细胞 的 药物 。 肠 道 菌 群 可 能 
对 疾病 活动 有 所 影响 ， 这 种 认识 可 能 导致 通过 有 益 
菌 种 和 抗生素 的 使 用 增加 肠 道 菌 群 的 调控 。 伴 随 这 
些 新 的 治疗 ， 将 努力 党 试制 定 避 免 使 用 类 周 醇 药 物 
并 人 允许 早期 干预 改变 疾病 进程 的 治疗 方法 。 


难 辨 梭 菌 结肠 炎 


1978 年 ， 曾 首次 发 现 难 辨 梭 菌 在 抗生素 相关 的 
假 膜 性 结肠 炎 中 的 致 病 作 用 。 它 成 为 越 来 越 重要 的 
院内 感染 的 病原 体 ， 住 院 期 的 并 发 症 ， 易 引发 炎症 
性 肠 病 ， 使 感染 者 的 患 病 率 和 病死 率 显著 增加 。 住 
院 患 者 无 症状 的 难 辨 梭 菌 定植 率 高 达 20%， 而 社区 
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的 发 生 率 少 于 5%., K4 1/3 的 定植 患者 ， 因 细菌 产 
生 的 毒素 而 出 现 腹泻 。 


病因 和 发 病 机 制 


难 辩 梭 菌 是 一 种 厌 氧 、 革 兰 阳 性 芽孢 杆菌 。 它 
38 - 口传 播 ， 常 由 皮肤 表面 存留 的 芽孢 致 病 。 洗 
手 有 助 于 阻止 传播 。 定 植 在 接受 抗生素 治疗 患者 的 
难 辨 榨 菌 对 多 种 抗生素 耐 药 ， 在 正常 结肠 菌 群 减少 
的 环境 中 增殖 。 难 辨 梭 菌 产生 毒素 引起 患者 腹泻 。 
如 果 难 辩 梭 菌 携带 产生 毒素 的 基因 ， 即 可 发 病 。 有 
两 种 主要 毒素 ， 毒素 A 和 毒素 B。 毒 素 B 的 细胞 毒 
性 强 于 毒素 A。 毒 素 结合 在 结肠 细胞 上 的 受 体 并 炭 
合 到 细胞 内 ， 然 后 导致 细胞 极 性 丢失 并 最 终 导致 细 
胞 死亡 。 这 个 过 程 导致 结肠 炎 并 常 有 假 膜 形 成 。 难 
辨 梭 菌 的 一 个 特殊 的 剧 毒 株 (NAPL027)， 最 近 在 
美国 和 加 拿 大 广泛 暴发 传播 。 这 种 菌株 比 以 前 分 离 
的 菌株 产生 更 大 量 的 毒素 。 


临床 表现 


患者 的 典型 表现 是 在 使 用 抗生素 后 立即 或 期 间 
发 生 腹 泻 。 增 加 感染 的 危险 因素 包括 高 龄 、 合 并 其 
他 严重 疾病 、 接 受 抗 分 小 药物 治疗 的 患者 ， 如 质子 
泵 抑制 剂 、 多 种 抗生素 联合 应 用 、 住 院 患者 (特别 
在 重症 监护 病房 )、 下 鼻饲 管 的 患者 、 长 期 接受 抗 
生 素 治疗 的 患者 。 烘 便 是 典型 的 水 样 便 和 黏液 样 便 。 
偶尔 ， 烘 使 为 血便 。 患 者 可 有 腹痛 。 在 重症 病例 ， 
患者 有 全 身 症状 - RM, EYEN, PUK RE. 


鉴别 诊断 和 诊断 方法 


诊断 方法 和 所 有 腹泻 患者 的 诊断 方法 相 类 似 。 
如 有 抗生素 治疗 史 ， 在 鉴别 诊断 时 应 先 考虑 难 辨 梭 
菌 感 染 。 全 血细胞 计数 和 白 蛋 白 的 检测 有 助 于 评估 
感染 的 严重 程度 。 乙 状 结 肠 镜 检查 和 活 组 织 检 查 可 
发 现 假 异 (图 60-5 ， 彩 图 60-5), 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


根据 费用 和 疗效 ， 甲 硝 哗 是 治疗 难 辨 梭 菌 性 结 
肠炎 的 一 线 用 药 ， 用 法 为 500mg， 每 日 3 次 。 在 早 
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期 的 研究 中 ， 高 达 90% m3 sm. ^ 
而 ， 治 意 率 似乎 正在 下 降 ， 近 期 研究 证 实 仅 50% 
的 治愈 。 静 脉 给 甲 硝 晶 经 过 胆汁 排 港 ， 可 用 于 治疗 
不 能 忍受 口服 给 药 的 患者 。 口 服 万 古 伍 素 治 疗 难 辩 
梭 菌 结肠 炎 也 有 效 ， 初 始 剂量 125mg， 每 日 4 次 ， 
病情 严重 时 可 增加 到 20mg, BA 41k. HABE 
ERMA RIT RAR, PKA PT AER, 
ANS A i HE, ARERR RI, ABE 
特 500mg， 每 日 2 次 ， 连 用 7 日 ， 显 示 与 甲 硝 只 
的 疗效 相同 。 用 非 致 病菌 (益生 菌 ) 重建 结肠 菌 群 
是 被 推荐 的 治疗 难 辨 梭 菌 结肠 炎 的 选择 。 抗 酿酒 醇 
人 母 菌 确实 能 减少 难 辨 检 菌 结肠 炎 复 发 。 标 准 剂量 是 
500mg 胶囊 ， 每 日 2 次 ， 连 用 4 周 。 为 控制 腹泻 症 
状 ， 可 用 考 来 场 胺 结合 难 辨 梭 菌 产生 的 毒素 。 尽 管 
药物 治疗 ， 但 患者 体内 的 毒素 仍 增加 ， 可 考虑 结肠 
切除 术 。 

预防 难 辨 梭 菌 结肠 炎 与 治疗 同等 重要 。 对 于 难 
辨 梭 菌 感染 的 住院 患者 ， 接 触 时 要 求 采取 预防 措施 ， 
洗手 、 戴 手套 和 穿 隔离 衣 。 在 病房 中 ， 患 者 应 有 专 
用 的 听诊 器 和 体温 计 。 在 住院 病房 和 ICU 病房 应 监 
控 和 监督 感染 的 控制 。 


避免 治疗 错误 
治疗 难 辨 梭 菌 结肠 炎 ， 重 要 的 是 要 认识 到 抗 生 


图 60-5 ” 假 膜 性 结肠 炎 。 





素 必须 达到 由 肠 道 管 腔 才能 发 挥 作用 。 口 服 万 古老 
ERARAJ., PR. PRUE TE RIC. eB IK 
Mz 7A IR FF SS fie iT EPHRAIM . ENT 
梭 菌 可 能 合并 其 他 炎症 性 肠 病 。 如 果 患 者 对 治疗 无 
反应 ， 再 评估 疾病 的 进程 和 适当 的 治疗 伴 发 的 疾病 
很 重要 。 


有 多 种 新 的 抗生素 被 考虑 用 于 治疗 难 辨 梭 菌 结 
肠炎 。 除 前 面 已 提 到 的 硝 哗 尼 特 外 ， 其 他 抗生素 包 
RT. ATTA. ATIF A OPT-80。 正 
在 评估 被 动 和 主动 免疫 方法 用 于 疾病 的 预防 。 正 在 
试验 中 的 疫苗 包括 直接 对 抗 毒素 A 和 B (主动 免疫 
法 ) 的 制剂 和 MDX-066, 它 是 毒素 A 的 单 克隆 抗体 。 


(kam $ K 琦 d) 


参考 文献 


Carter MJ, Lobo AJ, Travis SP; IBD Section, British Society of Gastro- 
enterology: Guidelines for the management of inflammatory bowel 
disease in adults, Gur 53(Suppl 5) V1-V16, 2004 

This paper cummmarizes current. management guidelines for patients with 
wlecrative colitis amd Crobn's disease. 

Crohn's and Colitis Foundation of America. Available at: http://www. 
ccfa-org. Accessed November 21, 2006 

The website provides comprebensrce information on Crobis disease and 
wloerative calix for patients. Patient education brochures are ale available 
through this site 

Crohn's and Colitis Foundation of Canada. Available at: hitrpi/www.ock 
ca. Accessed November 21, 2006. 

This website Buts informasion about Ceobu's disease amid ulceratice colitis. 
as well as ongoing programs, events, and research in Canada. 

Ttzkowitz SH, Present DH; Crohn's and Colitis Foundation of America 
Colon Cancer in IBD Study Group. Consensus conference: Colorectal 
cancer screening and surveillance in inflammatory bowel disease. 
Inflamm Bowel Dis L1(3):314-321, 2005. 

Practice guidelines are presented regarding current recumorendarions for 
colorectal cancer screening in patients with inflammatory howel disease. 

Kornhluth A, Sachar DB; Practice Parameters Committee of the Ameri- 
can College of Gastroenterology: Ulcerative colitis practice guidelines 
in adults (update): American. College of Gastroenterology, Practice 
Parameters Committee. Am J Gastroenterol 99(7):1371-1385, 2004. 

The authors present practice guidelines for the management of patients with 
tlecrative colitis. 

Lichtenstein GR, Abreu MT, Cohen R, Tremaine W: American Gastro 
enterological Association Institute Medical Position Statement on 
Corticosteroids, Immunomodulators, and Infliximals in Inflammatory 
Bowel Disease. Gastroenterology 1 }0(3 7935-939, 2006 

In this summary of the current treatment. options for IBD, monitoring 
practices are recourmended, and the level of vetdence that supports those recon 
mendations is diseresved. 

Thorpe CM, Gorbach SL: Update on Clostridium difficile. Curr Treat 
Options Gastroenterol 9(3):265-271, 2006. 

The authors provide a summary of the diagnosis and treatment of Clos 

traditns difficile colitis. 





60* MRM RAR 435 


循 证 » Lemann M, Mary JY, Colombel JF, et al: A randomized, double- 
blind, controlled withdrawal trial in Crohn's disease patients 
^ in long-term remission on azathioprine. Gastroenterology 
1. ear 128(7):1812-1818, 2005. 
Rev 1:CD003574, 2004. i sues en ee ir a ite 
— RPM 4. Sutherland L, MacDonald JK: Oral $-aminosalicylic acid for 
at the use of TNF- antagonists for tbe induction of remission in Crobn'r indoción of ‘veniam th eiüetédiéo calls: Codi — 
dinan. Syst Rev 2:CD000543, 2006. 
2. Lawson MM, Thomas AG, Akobeng AK: Tumour necrosis factor This is a review and d all the avsilable clinical triab thet 
alpha blocking agents for induction of remission in ulcerative look at the use of Sami eA fe the induction of remisien in 
colitis. Cochrane Database Syst Rev 3:CD005112, 2006. hiritia calli: 


This review and summary of all the available clinical trial data looks 
at the nse of TNF-a antagonists for the induction of remission in ulcer- 
ative colitis. 








Ryan D. Madanick * Nicholas J. Shaheen 





食管 疾病 : 吞咽 困难 


引言 


吞咽 困难 是 一 般 人 群 中 最 常见 的 胃 肠 道 症状 。 至 少 超过 1/4 的 老年 患者 间断 地 出 现 过 吞咽 困难 。 引 
起 吞咽 困难 的 病因 不 同 ， 可 为 良性 或 恶性 ， 如 食管 癌 。 本 章 讨 论 吞 咽 困 难 的 病因 、 临 床 表现 、 诊 断 方法 


和 治疗 。 


病因 和 发 病 机 制 


有 许多 吞咽 困难 的 病因 需要 和 仔细 评估 。 告 咽 困 
难 感 觉 的 解剖 学 位 置 有 助 于 了 解 病因 和 发 病 机 制 。 
初始 吞咽 困难 并 经 常 感觉 吓 哮 或 室 息 的 患者 ， 被 称 
为 传输 性 吞咽 困难 ， 食 物 团 块 从 口 咀 到 食管 上 端 传 
输 困 难 。 患 者 吞咽 困难 感觉 的 位 置 在 颈 部 叫做 颈 性 
符 咽 采 难 ， 而 表现 为 食物 、 药 片 或 流质 阻塞 在 胸部 
的 叫做 胸 性 吞咽 困难 。 

根据 症状 的 位 置 不 同 ， 雁 咽 几 难 的 病因 学 也 不 
fe) ( 框 61-1)。 主 诉 传输 性 吞咽 困难 的 患者 可 能 存 
在 继 发 于 脑 血 管 意外 (CVA) 或 多 发 性 硬化 的 潜在 
的 神经 损伤 。 口 咽 的 亚 性 肿瘤 也 应 在 考虑 范围 之 内 。 
到 性 吞咽 困难 的 患者 ， 可 能 存在 绎 椎 骨 刺 、 食 管 跷 、 
食管 的 鳞 状 细胞 冶 和 食管 获 窜 为 主导 的 疾病 。 胸 性 
吞咽 困难 的 常见 原因 有 上 骨 食管 反 流 病 (GERD), f 
管 狭窄 〈 图 61-1)、 沙 特 斯 基 环 ( 胃 食 管 连接 处 的 
良性 环 )、 动 力 障碍 如 失 弛 缓 症 。 或 食管 的 鳞 状 细 
胞 癌 或 食管 的 腺 癌 (图 61-2)。 颈 部 或 胸部 结构 对 
食管 的 外 在 挤 压 可 导致 与 挤 压 部 位 相关 的 症状 。 

呼吸 消化 道 的 恶性 肿 锭 因 部 位 和 组 织 学 的 不 同 
而 引起 不 同 的 吞咽 困难 。 舌 癌 、 咽 和 哈 的 癌症 和 食 
管 锋 状 细胞 癌 的 主要 危险 因素 是 吸烟 、 人 饮酒 、 美 籍 
非洲 人 。 相 反 ， 食管 腺 癌 的 发 病 机 制 可 能 与 胃 食 管 
反 流 引 起 的 食管 远 端的 慢性 炎症 有 关 CULES SO X), 
而 且 白 人 男性 患 病 率 较 高 。 
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临床 表现 


吞咽 困难 的 确切 特征 是 进食 周 体 或 液体 食物 时 
有 阻塞 的 感觉 ， 或 两 者 兼 有 。 患 者 可 能 描述 一 个 逐 
渐进 展 的 过 程 ， 最 初 仅 进食 大 块 的 固体 食物 如 肉 或 
面包 时 有 香 咽 困难 ， 进 而 出 现 进 食 布 丁 样 浓 稠 食物 
时 有 吞咽 困难 ， 并 最 终 完全 不 能 进食 周 体 食物 。 钙 
状 渐进 性 加 重 提 示 机 械 性 梗阻 逐渐 恶化 ， 和 如 食管 癌 
或 食管 消化 性 狭 窗 加 重 。 另 外 ， 患 者 可 能 描述 进食 
液体 食物 同 固体 食物 一 样 出 现 咽 下 困难 且 不 逐渐 加 
重 。 这 样 的 病史 提示 食管 动力 异常 ， 如 失 弛 缓 症 或 
浆 温 性 食管 癌变 。 尤 其 以 热 的 或 凉 的 食物 引发 的 咽 
下 困难 特别 提示 弥 浊 性 食管 痉挛 。 长 期 的 、 非 进行 
性 的 、 间 断 性 的 进食 固体 食物 团 块 时 出 现 的 吞咽 困 
难 提示 存在 沙特 斯 基 环 (图 61-3)。 

严重 的 体重 减轻 几乎 见于 框 61-1 所 列 出 的 所 
有 吞咽 困难 的 病因 。 然 而 ， 老 年 患者 的 吞咽 困难 是 
食管 癌 的 警示 性 特征 。 对 有 奉 咽 困难 症状 的 患者 应 
认真 体检 以 发 现 引 发 春 咽 困难 症状 的 其 他 线索 。 例 
如 继 发 于 系统 性 硬化 的 食管 动力 障碍 的 患者 可 表现 
手指 皮肤 的 特征 性 改变 ( 指 端 硬化 )( 见 第 154 章 )。 
CREST ( 钙 质 沉着 、 和 雷诺 现象 、 食 管 功能 异常 、 指 
端 硬化 ， 毛 细 血 管 扩张 ) 综合 征 的 患者 可 有 多 种 皮 
肤 病 的 表现 ， 所 以 应 作 皮 肤 的 全 面 评估 。 


4261-1 吞咽 困难 的 病因 
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重症 肌 无 力 
炎症 性 肌 病 (多 发 性 肌 炎 ) 
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鉴别 诊断 


如 框 61-1 所 示 ， 和 吞咽 困难 症状 的 鉴别 诊断 范 
围 很 广 。 综 合 地 阐明 患者 的 症状 很 重要 。 当 患者 确 
实 存在 奉 咽 疼痛 时 ， 他 们 可 能 主诉 吞咽 不 适 或 吞咽 
时 疼痛 。 另 外 ， 作 为 由 于 炎症 使 食管 壁 水肿 所 致 的 
临床 表现 的 一 部 分 ， 严 重 的 腐蚀 性 食管 炎 可 能 存在 
一 定 程度 的 奉 咽 困难 。 


诊断 方法 


因为 病因 可 能 荐 恶性 肿瘤 ， 并 且 症 状 的 许多 病 
因 具 有 进行 性 和 破坏 性 的 本 质 ， 吞 咽 困难 的 症状 需 
立即 引起 注意 并 迅速 地 开展 诊断 工作 。 吞 咽 困 难 是 
GERD 移 示 性 钙 状 之 一 ， 并 且 胃 灼热 时 吞咽 困难 应 
进行 诊断 检查 。 

诊断 方法 的 选择 取决 于 吞咽 困难 的 特点 。 主 诉 
传输 性 吞咽 困难 的 患者 应 认真 地 检查 咽喉 和 颈 部 。 
如 果 检 查 未 能 确定 症状 的 病因 ， 依 据 患者 的 情况 可 
进一步 选择 改良 的 钢 餐 (关注 吞咽 机 制 和 食 答 近 端 
的 对 比 放射 摄影 术 ) 或 纤维 内 镜 对 吞咽 进行 评估 
{FEEES)。 当 语言 病理 学 家 通过 经 鼻 置 于 声带 上 方 的 
眶 咽 部 纤维 内 镜 进 行 FEES 检查 时 ， 要 求 患 者 摄 人 
不 同 稠度 的 食物 。 钮 餐 和 FEES 检查 都 可 用 来 评估 
食 麻 团 的 形成 ， 会 厌 的 运动 ， 以 及 探查 每 分 钟 物质 
的 误 吸 量 。 两 种 检查 方式 的 选择 依赖 于 专家 和 设备 
情况 。 进 一 步 的 诊断 工作 ， 如 脑 影 像 学 来 评估 多 发 
性 硬化 或 CVA， 依 赖 于 对 患者 的 分 析 和 最 初 检查 的 
发 现 。 

颈 性 吞咽 困难 的 诊断 与 传输 性 吞咽 困难 相似 。 
然而 ， 缺 乏 明显 的 危险 因素 【如 卒中 ) 是 表明 应 行 
颈 部 横断 层面 的 影像 学 检查 以 排除 外 部 的 病变 对 到 
部 食管 的 压迫 。 如 果 传 输 机 制 和 近 端 食管 的 评估 是 
阴性 的 ， 患 者 应 进行 远 端 食管 病变 的 评估 。 食 物 发 
黏 的 感觉 可 能 指示 胸骨 颈 静 脉 切 迹 或 以 上 的 胸部 食 
管 的 病变 。 

许多 方法 可 用 于 评估 胸 性 春 咽 用 难 。 食 管 钢 剂 
造影 有 助 于 评估 食管 的 整个 解剖 党 结构 ， 包 括 评估 
内 部 病变 和 外 部 压迫 。 也 有 助 于 失 弛 组 症 的 诊断 。 
常 可 见 无 蠕动 性 收缩 的 食管 扩张 ， 食 管内 充满 造影 
剂 和 胃 食 管 连接 处 的 锥 形 狭 窑 ， 所 谓 的 鸟 嗓 现 象 。 
当知 咽 困 难 的 位 置 不 确定 ， 小 块 食管 X 线 片 能 帮助 
进一步 的 确认 发 病 位 置 。 最 后 ， 许 多 患者 需要 内 镜 
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图 61-1 和 良性 食管 狭窄 的 两 种 类 型 。 





检查 以 评估 胸 性 吞咽 困难 。 医 师 可 通过 内 镜 评 估 食 
管 炎 的 食管 黏膜 病变 ， 完 成 活 组 织 检查 ， 扩 张狂 罕 
处 ， 并 排除 钢 餐 检查 时 可 能 忽视 的 细小 病变 。 另 外 ， 
对 怀疑 有 失 弛 缓 症 的 患者 ， 上 消化 道内 镜 检查 可 排 
除 胃 责 门 肿瘤 所 致 的 继 发 性 或 假 性 失 弛 缓 症 ， 其 症 
状 与 失 弛 绥 症 相似 。 如 果 上 消化 道内 镜 检查 未 见 明 
显 的 结构 异常 ， 建 议 行 食管 活 组 织 检查 以 排除 暑 酸 
细胞 性 食管 炎 。 如 果 结 构 检 查 未 能 发 现 明确 的 病因 
学 ， 一 定 要 行 食管 测 压 以 排除 食管 动力 性 疾病 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


奉 咽 困难 患者 的 治疗 方案 最 终 依 束 于 否 咽 困难 
的 类 型 ( 表 61-1)。 口 咽 部 吞咽 困难 的 患者 ， 治 疗 
的 目的 在 于 直接 改善 食 麻 团 的 传输 和 营养 的 报信， 
减少 误 吸 ,改善 生活 质量 。 如 果 存 在 组 织 结构 问题 ， 
如 食管 中 和 食管 狭窄 ， 初 始 即 应 处 理 ， 常 通过 内 和 镜 
扩张 。 然 而 ， 对 于 大 部 分 口 咽 部 吞咽 困难 的 患者 最 
主要 的 治疗 是 由 语言 病理 学 家 针对 吞咽 的 治疗 。 教 
给 患者 各 种 方法 ， 集 中 在 增加 食 糜 团 从 嘴 到 咽 的 推 


图 61-2 中段 和 远 段 食管 的 恶性 肿瘤 。 





进 并 随后 通过 食管 上 括约肌 ， 如 收拢 下 产 或 把 头 倾 
向 更 强壮 的 一 侧 。 增 加 食 靡 团 的 稠度 也 是 有 效 的 ， 
因为 稀薄 的 流 食 常常 引起 更 大 的 问题 。 在 高 选择 的 
患者 ， 主 要 是 因 环 咽 肌 张力 过 高 或 松弛 受 损 所 致 功 
能 障碍 的 患者 ， 应 考虑 行 环 咽 肌 切 开 术 。 总 之 ， 如 
果 忠 者 不 能 通过 口服 供给 充足 的 营养 或 有 明显 的 
误 吸 ， 则 需要 通过 骨 造 口 术 或 空肠 造 口 术 以 提供 肠 
内 营养 。 

食管 春 咽 困难 的 治疗 方案 应 杠 据 原 发 病因 加 以 
区 分 。 况 门 失 弛 缓 症 可 依据 专家 和 患者 的 选择 通过 
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食管 镜 下 所 见 


肌 切 开 术 或 内 镜 下 球 野 扩张 术 治 疗 。 对 不 愿 选 择 外 
科 手 术 治 疗 的 责 门 失 弛 缓 症 患者 ， 向 食管 下 括约肌 
注射 内 毒素 A 是 有 效 但 临时 人 性 治疗 。 食 管 狭 窗 的 治 
疗 方案 是 通过 内 镜 治疗 增加 管 腔 直径 。 良 性 狭窄 可 
由 各 种 类 型 的 气 赛 或 探 条 扩张 ， 探 条 是 细 而 柔软 的 
锥 形 杆 体 ， 能 轻 轻 地 扩 宽 食管 的 狭窄 部 分 。 扩 张 器 
的 选择 取决 于 狭窄 的 长 度 和 特征 、 原 发 病 ， 以 及 内 
镜 医 师 的 喜好 。 许 多 轻 度 狭窄 及 沙特 斯 基 环 ， 仅 通 
过 一 次 扩张 术 就 能 治愈 。 然 而 ， 狭 罕 如 果 与 临床 表 
现 紧密 相关 ， 或 由 于 如 放射 、 碱 性 液 手 人 和 人， 或 长 时 
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图 61-3 ”低位 食管 环 ( 沙特 斯 基 环 ) 。 
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间 的 GERD 所 致 ， 要 达到 理想 的 治疗 效果 可 能 需要 
几 个 月 到 几 年 的 时 间 。 如 果 病 因 是 恶性 肿瘤 ， 则 尽 
可 能 做 根治 切除 。 当 肿瘤 不 能 被 切除 或 患者 不 能 耐 
受 手 术 时 ， 可 进行 姑息 性 治疗 ， 如 系列 扩张 术 、 经 
内 镜 支 架 置 放 或 管 腔 内 的 消融 治疗 。 

除了 失 弛 缓 症 以 外 ， 对 于 其 他 食管 动力 性 疾 
病 患者 的 治疗 更 为 困难 。 缺 乏 针 对 这 些 疾 病 的 设计 
良好 的 随机 对 照 实验 ， 主 要 原因 是 用 于 诊断 的 测 
压 标 准 在 不 断 地 变化 。 积 极地 用 质子 泵 抑制 剂 控制 
GERD 可 在 一 定 程度 上 改善 食管 的 运动 或 改善 吞咽 
困难 的 症状 ， 尽 管 不 可 能 完全 解决 问题 。 弥 漫 性 食 
管 癌 训 的 患者 ， 常 用 平滑 肌 松 弛 剂 如 钙 通 道 阻 滞 剂 
或 长 效 硝酸 盐 类 药物 治疗 。 可 尝试 利用 抗 抑郁 药 ， 


wm ptf CER RE; ETT 
ee) 状 食管 和 食管 下 括约肌 位 置 收 坊 
Ec uulgo fee 


特别 是 三 环 类 抗 抑 郁 药 的 中 枢 效 应 改善 症状 。 
避免 治疗 错误 

评估 吞咽 困难 的 首要 原则 是 认 清 患者 的 临床 表 
现 作为 一 个 警示 征象 一 定 要 进一步 的 评估 ， 而 不 是 
GERD 或 厂 咽 困难 的 经 验 性 治疗 。 一 旦 排除 了 肿瘤 ， 
进一步 的 治疗 策略 可 直接 针对 诊断 检查 结果 。 其 次 ， 
因为 嗜 酸 细胞 性 食管 炎 只 是 在 过 去 的 几 年 才 逐 渐 被 
认 知 ， 所 以 在 春 咽 困难 的 患者 中 应 提高 警惕 水 平 ， 
特别 是 对 那些 反复 出 现 食管 梗阻 ， 而 内 镜 检查 、 放 
射线 检查 、 测 压 检查 却 未 发 现 明 确 病因 的 患者 。 如 
果 没 有 发 现 结构 损伤 ， 应 考虑 行 随即 的 食管 活 组 织 
检查 。 嗜 酸 细胞 性 食管 炎 的 治疗 主要 是 吞咽 氟 赫 卡 


表 61-1 FRRMHT 
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其 他 食管 运动 性 疾病 


嗜 酸 细胞 性 食管 炎 


PPI， 质 子 泵 抑制 剂 。 
适 于 食管 上 括约肌 功能 障碍 的 患者 。 


松 等 化 剂 、 色 甘酸 钠 ， 或 全 身 的 皮质 激素 的 应 用 
内 镜 下 扩张 术 必须 在 知情 同意 后 慎重 进行 。 


食管 动力 性 疾病 的 诊断 和 分 类 已 经 是 动力 疾 
病 研 究 领域 的 活跃 话题 。 近 期 研发 的 一 项 新 技术 
称 为 多 通道 管 腔 内 阻抗 (multichannel intraluminal 
impedance，MII)。 在 乔 咽 困难 的 患者 ，MII 通 过 
添加 了 一 种 对 食 团 传输 的 形式 的 评估 量化 食管 的 功 
能 ， 成 为 标准 食管 测 压 法 的 补充 。 仍 需要 观察 此 项 
新 技术 将 如 何 影响 患者 的 治疗 ， 目 前 的 研究 将 有 助 
于 证 明 该 技术 的 疗效 。 口 咽 和 食 符 吞咽 困难 的 基本 
治疗 不 可 能 在 近期 改变 。 然 而 ， 注 射 肉 毒素 A 已 用 
于 治疗 环 啊 的 功能 认 乱 和 非 失 弛 组 症 的 其 他 食管 动 
力 性 疾病 ， 并 在 一 定 程度 上 取得 了 成 功 。 最 终 ， 在 
未 来 几 年 ， 胃 肠 动 力 药 的 应 用 进展 将 有 和 希望 改善 食 
管 动力 性 疾病 患者 的 治疗 。 


(Kam GRO KAM R) 
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肝脏 疾病 一 一 肝 功 能 检查 异常 、 非 酒 
精 性 脂肪 性 肝病 、 药 物性 肝 损 伤 


引言 


EARR, 1% ~ 4 哆 的 人 患 有 肝 功 能 异常 。 造 成 肝 功 能 异常 的 病因 很 多 。 非 酒精 性 脂肪 性 肝病 
( nonalcoholic liver disease, NAFLD ) 和 药物 性 肝 损 伤 ( drug-induced liver injury, DILI ) 是 最 常见 的 病 
因 。 在 人 和 群 中 有 超过 30% 的 人 符合 肥胖 的 标准 ， 其 中 许多 人 存在 NAFLD。 临 床 医师 经 常 遇 到 肝 功 能 异常 
的 NAFLD 患者 。 药 物 治疗 使 病情 进一步 复杂 化 ， 如 他 汀 类 药物 治疗 肥胖 症 并 与 药物 引起 的 肝 功 能 检查 结果 


异常 有 关 。 


肝脏 生化 检查 异常 
病因 和 发病 机 制 


定期 的 健康 检查 、 献 血 前 季 查 、 作 为 保险 和 就 
业 体 检 的 一 部 分 、 住 院 时 经 常 要 做 血浆 肝脏 生化 检 
查 ， 对 有 和 危险 因素 和 用 药 史 患者 的 异常 肝脏 生化 检 
查 的 正确 解释 有 助 于 指导 进一步 的 评估 和 治疗 。 因 
为 实验 室 正 常 值 是 由 正常 人 群 的 平均 值 土 2 标准 差 
决定 的 ， 因 而 根据 定义 有 25% 的 人 将 有 一 至 多 项 
肝 功 能 实验 高 或 低 于 正常 值 。 肝 功能 实验 正常 值 随 
着 年 龄 、 种 族 和 性 别 变 化 。 

最 常用 的 肝 功 能 检查 常 包括 再 氨 酸 氨基 转移 栈 
(ALT)、 天 门 氨 酸 氨基 转移 酶 (AST) 、 碱 性 磷酸 酶 
和 总 胆 红 素 。Y+ FEUER (GGT) 和 5 - 核 苷 
酸 酶 常用 于 证 实 为 肝脏 疾 病 而 非 骨 疾病 所 致 的 碱 性 
磷酸 酶 升 高 。 以 上 检查 被 错误 地 标记 为 有 于 “功能 ” 
检查 ， 因 为 ALT, AST, GGT AIRA ERREN IEAS iij 
不 是 肝脏 合成 功能 的 标志 物 。 白 蛋白 和 凝血 酶 原 是 
肝脏 合成 的 蛋白 质 ， 能 用 于 评估 肝脏 的 合成 功能 。 

ALT, AST 是 丰富 的 肝脏 酶 ， 它 们 催化 氨基 团 
的 转移 形成 肝脏 代谢 产物 丙酮 酸 盐 和 草酸 盐 。ALT 
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存在 于 肝 细 胞 了 胞 浆 中 ，AST 存在 于 肝 细 上 胞 胞 效 和 线 
粒 体 中 。 当 肝 细 胞 损伤 或 死亡 时 两 者 均 被 释放 人 血 。 
AST th ff fe FD BE. Il Ae, HELD E 
血红 蛋白 降解 的 产物 。 胆 红 素 具有 不 可 溶性 ， 在 分 
沁 前 需要 接合 、 葡 萄 蕴 酸 化 作用 。 胆 红 素 尿 苷 二 破 
酸 - 葡萄 要 醛 酸 基 转 移 酶 结合 胆 红 素 使 它 能 被 分 这 
Amp. PERERA, FEE PIF SAL 
£1, QLIRHEWE. A. AAR. GEM OT DETEN 
酸 酶 升 高 。 


临床 表现 


无 症状 的 患者 常 在 常规 体检 和 献血 时 发 现 肝 往 
生化 值 升 高 。 因 急性 病毒 狂 肝 炎 或 梗阻 性 黄 郊 所 致 
肝 功 能 检查 异常 的 患者 可 表现 为 全 身 乏 力 、 恶 心 、 
是 吐 或 腹痛 。 肝 功能 检查 对 肝 胜 疾病 并 非 100% fit 
感 ， 慢 性 乙 型 或 再 型 病 毒性 肝炎 患者 ， 甚 至 肝 硬 化 
患者 ， 肝 功能 检查 可 能 正常 。 


鉴别 诊断 
肝 功 能 检查 异常 的 鉴别 诊断 很 广 ( 框 62-1)。 
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系统 的 评估 方法 有 助 于 缩小 初始 检查 的 项 目 和 费 
用 。 对 有 黄 痊 症状 的 患者 ， 鉴 别 诊断 应 包括 急性 病 
毒性 肝炎 、 胆 石 症 、 酒 精 性 肝炎 和 药物 性 肝 损伤 。 
对 无 症状 的 肝 功 能 异常 的 患者 一 定 要 考虑 慢性 病毒 
性 肝炎 、 脂 肪 性 肝病 和 血色 素 沉着 症 。 


诊断 方法 


肝脏 功能 异常 时 应 复查 患者 空腹 、 戒 酒 和 停 用 
包括 非处方药 品 和 补品 或 替代 药物 在 内 的 非 必 用 药 
物 时 的 肝 功能 。 二 次 或 更 多 次 检查 发 现 的 肝 功 能 异 
常 需要 进一步 的 评估 。 

对 肝 功能 异常 患者 的 评估 应 考虑 到 最 常见 的 慢 
性 肝病 的 病因 : 人 饮酒、 药物 、 血 色素 沉着 症 、 慢 性 
两 型 肝炎 和 非 酒精 性 脂肪 性 肝病 。 乙 型 肝炎 在 美国 
相对 少见 ， 在 普遍 免疫 接种 以 后 变 得 更 为 少见 。 其 
他 肝脏 疾病 相对 少见 ， 除 非 存 在 危险 因素 或 易 患 倾 
向 ， 初 始 评估 不 应 考虑 这 些 疾 病 。 腹 部 超声 检查 有 
助 于 发 现 胆石 症 ， 尽 管 有 可 能 中 洁 胆 总 管 结石 和 肝 
脏 脂 肪 浸润。 肝脏 或 组 织 检查 极 少 能 明确 不 能 由 血 
液 检查 而 确定 的 肝脏 疾病 的 病因 ， 但 可 用 于 肝 纤 维 
化 的 分 期 。 肝 功能 异常 的 情况 有 助 于 基础 病 的 诊断 。 
总 胆 红 素 或 大 性 磷酸 酶 升 高 提示 胆汁 液 积 的 肝病 或 
梗阻 性 肝病 ， 如 原 发 性 硬化 性 胆管 炎 、 原 发 性 胆汁 
性 肝 硬 化 、 胰 头 肿 物 或 胆 总 答 结 石 病 。AST 和 ALT 


E 62-1 肝 功 能 异常 的 鉴别 诊断 


原 发 性 硬化 性 胆管 炎 
原 发 性 胆 衬 性 肝 硬 化 
ar TURE RS 





升 高 提示 肝 细 胞 疾病 。 药 物性 肝 损伤 的 患者 AST. 
ALT、 碱 性 砚 酸 酶 、 总 胆 红 素 均 升 高 。 非 酒精 性 脂 
肪 性 肝病 和 药物 性 肝 损 伤 基 本 章 讨论 的 肝 功 能 检查 
异常 的 两 种 常见 病因 。 


非 酒精 性 脂肪 性 肝病 
病因 和 发 病 机 制 


NAFLD JÈ H Ludwig 首先 描述 的 ， 表 现 为 肝 
功能 检查 异常 和 肝 活 检 发 现 肝脏 脂肪 变性 但 无 确切 
的 饮酒 史 。 目 前 的 假说 是 二 次 损伤 或 “打击 ”引起 
NAFLD 的 肝 损伤 。 在 第 一 次 打击 时 ， 胰 岛 素 抵抗 
导致 脂肪 沉积 在 肝 细 胞 内 ， 特 别 是 三 酰 甘 油 。 基 础 
机 制 是 由 于 线粒体 B 氧化 受 损 使 脂肪 酸 的 清除 减 
少 。 第 一 次 打击 造成 肝 细 胞 大 泡 性 脂肪 变性 并 产生 
在 肝 活 检 发 现 的 鸡 爪 样 表现 (图 62-1)。 第 二 次 打 
击 为 氧化 应 激 ， 引 起 肝 细 上 胞 膜 脂 质 过 氧化 作用 并 产 
生 细 胞 因子 。 氧 化 应 激 可 进一步 导致 脂肪 变性 进展 
至 脂肪 性 肝炎 伴 或 不 伴 有 纤维 化 或 硬化 (图 62-1, 
彩 图 62-1)。 脂 肪 细胞 合成 的 脂肪 因子 、 细 胞 因子 
也 起 了 一 定 作 用 。 血 兹 瘦 素 增加 和 脂 联 素 减少 可 能 
促进 了 肝脏 脂肪 变性 和 脂肪 性 肝炎 的 发 生 。 

NAFLD 的 常见 病因 是 内 脏 型 肥胖 症 、2 型 糖 
尿 病 、 低 高 密度 脂 蛋白 胆固醇 血 症 、 高 三 酰 甘油 血 
症 。 线 粒 体 功 能 障碍 与 胰岛 素 抵抗 和 肝脏 脂肪 变性 
有 关 。 然 而 新 的 证 据 表 明 有 相当 比例 的 NAFLD 患 
者 缺乏 这 些 危 险 因 素 。 年 龄 增长 与 纤维 化 恶化 有 关 ， 
其 可 能 的 原因 为 NAFLD 持续 时 间 较 长 或 老年 忠 者 
肝脏 线粒体 功能 障碍 者 增多 。 

继 发 性 肝脏 脂肪 变性 或 脂肪 性 肝炎 可 见于 先天 
TEASE AUS. FIRES PAR, HESS, 
PRR. BAT, SAA. dE 
类 抗 炎 药 和 四 环 素 类 抗生素 与 肝脏 脂肪 变性 有 关 。 
继 发 性 脂肪 性 肝病 与 以 下 因素 有 关 : 使 体重 下 降 的 
外 科 小 肠 改道 术 、 全 胃 肠 外 营养 、 伴 有 细菌 过 度 生 
长 的 空肠 事 室 病 。 


临床 表现 


NAFLD 患者 的 临床 表现 是 多 种 多 样 的 。 最 常 
见 的 表现 是 无 症状 性 氨基 转移 酶 升 高 ， 通 常 高 出 
正常 值 5 信 ， 而 且 ALT 较 AST 升 高 明显 。 在 排除 
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图 62-1 营养 性 肝脏 疾病 一 一 非 酒 精 性 脂肪 性 肝病 。 


其 他 肝脏 疾病 的 肝 功 能 异常 而 且 影 像 学 检查 发 现 
肝脏 脂肪 浸润 或 不 能 解释 的 肝 肿 大 患者 均 应 怀疑 
NAFLD。 有 上 肝脏 酶 可 波动 并 可 随 着 体重 减轻 而 下 降 。 
经 常 因为 不 相关 的 原因 如 右上 腹 疼 痛 行 超声 检查 时 
发 现 NAFLD。 一 些 患者 可 表现 为 隐 源 性 肝 硬 化 。 
其 实 ，NAFLD 可 能 是 隐 源 性 肝 硬 化 最 常见 的 病因 。 

NAFLD 最 常见 的 体征 是 内 脏 型 肥胖 和 肝 肿 大 。 
KAEH, map Mo. eek map. d 
常见 ALT 和 AST 轻 至 中 度 升 高 ， 而 且 常 是 唯一 异 
常 的 实验 室 检 查 。ALT/AST 的 比值 常 > 1， 但 随 着 





肝 硬 化 的 出 现 而 减 小 。AST 或 ALT 升 高 的 程度 与 
组 织 学 的 严重 程度 之 间 没 有 对 应 关系 。 低 白 蛋 白 
血 症 、 高 胆 红 素 血 症 和 凝血 酶 原 时 间 延 长 可 见于 
失 代 偿 期 肝 硬 化 的 患者 。 血 浆 铁 蛋白 常 升 高 ， 而 
H 6% 一 11% 的 患者 转 铁人 蛋白 饱和 度 升 高 。 

存在 NAFLD 的 病因 学 因素 提示 NAFLD 诊断 。 
如 前 面 所 述 影像 学 检查 可 发 现 提示 脂肪 浸润 的 特 
征 。 肝 脏 活 组 织 检查 是 确定 NAFLD 诊断 的 金 标准 
并 能 鉴别 脂肪 性 肝炎 和 单纯 的 脂肪 变性 。 此 外 ， 肝 
脏 活 组 织 检查 还 可 以 评估 脂肪 性 肝炎 的 纤维 化 程度 
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并 提供 预后 的 信息 。 不 同 于 NAFLD， 脂 肪 性 肝炎 
有 特定 的 组 织 学 特征 ， 包 括 脂 肪 变性 、 肝 细胞 气球 
样 变性 、 伴 有 多 形 核 白细胞 浸润 的 小 叶 炎 症 、 小 叶 
坏死 、 马 洛 里 小 体 和 塞 周 纤维 化 。 


鉴别 诊断 和 诊断 方法 


为 诊断 NAFLD， 必 须 除 外 肝脏 脂肪 沉积 的 继 
发 性 病因 。 丙 型 肝炎 和 酒精 性 肝病 是 尤其 重要 的 ， 
因为 这 两 种 疾病 患 病 率 高 。 一 般 认 为 当 女 性 饮酒 量 
低 于 20g/d 和 男性 低 于 30g/d 时 不 会 发 展 为 脂肪 肝 。 
超声 检查 、 计 算 机 X 线 体 层 扫 描 、 磁 共振 成 像 能 确 
定 肝 胜 脂肪 变性 并 推荐 作为 NAFLD 的 诊断 检查 方 
法 。 对 于 肝脏 炎症 、 纤 维 化 和 硬化 没有 一 种 敏感 的 
检查 方法 。 因 为 不 能 将 单纯 的 脂肪 变性 和 脂肪 性 肝 
炎 区 分 开 并 确定 肝 损 伤 的 严重 程度 。 肝 脏 活 组 织 检 
查 仍 是 脂肪 性 肝炎 的 最 好 的 诊断 检查 。 然 而 ， 缺 乏 
有 效 治 疗 NAFLD 的 药物 ， 且 活 组 织 检查 有 一 定 的 
危险 ， 在 决定 检查 前 各 要 仔细 考虑 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 


目前 尚未 确立 治疗 NAFLD 的 方案 。 由 于 缺乏 
有 效 的 治疗 方法 ，NAFLD 的 治疗 强调 消除 病因 。 
通过 答 炼 和 节食 ， 持 续 、 逐 步 、 适度 (10% 或 更 
少 ) 的 体重 减轻 可 改善 肝 酶 和 组 织 学 。 用 于 减肥 的 
近 端 骨 旁 路 手术 可 能 优 于 垂直 折 乔 胃 成 形 术 ， 并 可 
使 NAFLD 患者 获 益 ， 可 使 体重 逐步 和 持续 地 减轻 。 
减少 肝脏 脂肪 变性 和 纤维 化 的 胰岛 素 增 纹 剂 正在 研 
发 中 。 在 应 用 罗 格 列 酮 和 吡 格 列 酮 48 周 的 试验 性 
研究 中 ，NAFLD 患者 对 胰岛 素 的 敏感 性 增加 ， 肝 
柱 组 织 学 改善 ， 肝 酶 改善 。 在 小 样本 研究 中 ， 使 用 
4 周 的 二 甲 双 甩 可 改善 肝 醇 ， 受 试 对 象 的 体重 也 有 
显著 减轻 。 因 此 ， 改 善 是 继 发 于 体重 减轻 还 是 二 甲 
XL B^ E FH P$ AR ESSE. fX HERI 400 ~ 1200IU 
的 维生素 E， 与 NAFLD 儿童 的 ALT 改善 有 关 ， 但 
活 组 织 检查 未 作为 实验 的 观察 指标 。 甜 菜 碱 ， 保 肝 
因子 S- 腺 苷 甲 硫 氨 酸 的 前 体 , 已 显示 了 和 希望。 然而 ， 
NAFLD 可 复发 并 迅速 进展 ， 应 用 贝 特 类 治疗 商 三 
酰 甘油 血 症 的 小 规模 试验 结果 并 不 一 致 ， 但 大 多 数 
设计 严谨 的 试验 未 显示 出 组 织 学 益处 。 目 前 尚 无 3- 
凑 -3- P AE IY, fit - 辅酶 A 还 原 酶 抑制 剂 ( 如 他 汀 


类 ) 治疗 NAFLD 的 资料 。 对 于 有 失 代 偿 肝 硬化 的 
NAFLD 患者 可 采用 肝脏 移植 。 
避免 治疗 错误 

治疗 NAFLD 患者 的 一 种 误解 是 应 避免 导致 
氨基 转移 酶 升 高 的 药物 ， 如 他 汀 类 药物 可 使 氨基 
转移 酶 升 高 。 临 床 医师 不 愿 使 用 他 汀 类 药物 治疗 
NAFLD 和 高 脂 血 症 患者 。NAEFLD 患者 有 使 用 他 汀 
类 药物 的 指 征 ， 特 别 是 高 三 酰 甘 油 血 症 ， 应 使 用 他 
汀 类 药物 和 其 他 药物 治疗 高 脂 血 症 ， 因 为 没有 证 据 
表明 他 汀 类 药物 治疗 NAFLD 患者 时 使 肝 损 伤 加 重 
的 风险 增加 。 同 样 的 理由 适用 于 NAFLD 患者 和 糖 
尿 病 患者 。 伴 有 糖尿 病 的 NAFLD 患者 有 使 用 二 甲 
双 有 或 格 列 酮 类 药物 的 适应 证 时 ， 应 使 用 这 些 药物 。 


因为 NAFLD 发 病 率 高 ， 所 以 需要 大 型 、 设 计 
良好 的 以 肝脏 组 织 学 作为 结局 的 临床 试验 。 最 有 和 希 
望 的 药物 是 喀 唑 磷 二 柄 类 和 他 汀 类 。 发 病 机 制 的 研 
究 将 有 助 于 鉴别 疾病 进展 危险 最 大 和 需要 治疗 的 
患者 。 美 国 健康 国家 研究 所 (National Institutes of 
Health，NIH) 建立 的 非 酒精 性 脂肪 性 肝炎 的 临床 研 
究 网 络 将 回答 许多 NAFLD 自然 病史 和 治疗 的 问题 。 


药物 性 肝 损 伤 
病因 和 发 病 机 制 


药物 性 肝 损 伤 (DILI) 常 被 分 为 剂量 依赖 型 或 
特 应 性 。 大 部 分 药物 与 特 应 性 损伤 有 关 ， 定 义 为 在 
任何 剂量 或 使 用 期 间 发 生 的 不 可 预知 的 肝 功 能 异常 
(图 62-2)。 对 乙酰 氨基 酌 是 一 个 剂量 依赖 型 肝 壹 性 
的 例子 ， 在 单 次 剂量 超过 10g 时 ， 大 部 分 患者 的 
AST 和 ALT 升 高 。 

大 多 数 药物 的 肝 毒 性 被 认为 是 通过 活性 代谢 物 
引起 。 代 谢 产 物 可 与 蛋白 质 共 价 结合 而 使 蛋白 质 功 
能 表 失 ， 导 致 细胞 坏死 和 死亡 。 代 谢 产物 可 作为 半 
抗原 ， 通 过 免疫 介 导 的 损伤 导致 细胞 损伤 。 药 物 可 
产生 特征 性 损伤 ， 肝 活检 发 现 包括 点 状 坏死 或 大 块 
坏死 、 胆 汁 洪 积 、 慢 性 肝炎 、 微 泡 或 大 泡 的 脂肪 变 
性 (图 62-2 ; 彩 图 62-2)。 药 物性 肝 损 伤 少见 的 组 
织 学 变化 包括 纤维 化 、 静 脉 阻塞 性 疾病 、 磅 脂 质 病 、 
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图 62-2 ”药物 性 肝 损 伤 。 
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紫癜 性 肝炎 。 

药物 性 肝 损 伤 的 易 患 因素 仍 不 明确 。 研 究 已 经 
发 现 药物 代谢 基因 的 序列 或 人 类 白细胞 抗原 (HLA) 
单 体型 在 出 现 或 不 出 现 由 特定 药物 引起 的 肝 损伤 
ASR fep FF EE E, EME HT Bk S- 转移 酶 的 多 态 
性 与 他 克 林 和 曲 格 列 酮 引起 的 药物 性 肝 损伤 有 关 。 
HLA-DR 单 体型 的 多 态 性 与 阿 莫 西 林 克 拉 维 酸 引 起 








肝脏 病变 ; 类 似 于 病毒 性 肝炎 


的 胆 计 洪 积 性 肝脏 损伤 有 关 。 基 因 检 测 最 终 将 可 用 
于 确定 具有 特定 药物 引发 DILI 的 高 危 个 体 。 


临床 表现 


疲劳 、 轻 度 腹 痛 和 黄 冶 是 DILI 患者 最 常 主诉 
的 症状 。 大 多 数 患者 可 无 任何 症状 ， 首 先 被 朋友 或 
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临床 医师 发 现 的 药物 反应 的 体征 是 巩膜 黄 染 。 与 超 
敏 反 应 相关 的 用 药 可 伴随 皮 疾 和 外 周 嗜 酸性 细胞 增 
多 。 全 身 冶 痒 伴 或 不 伴 皮 痊 是 胆 计 淤积 的 特征 反应 。 
体检 常 无 明显 体征 ,但 触 诊 时 常 有 轻 度 右上 腹 压 痛 。 
肝 脾 肿 大 不 是 DILI 的 常见 体征 。 


鉴别 诊断 


DILI 的 鉴别 诊断 范围 很 广 ， 但 最 常 需要 排除 的 
是 急性 病毒 性 肝炎 、 胆 石 症 和 自身 免疫 性 肝病 (HE 
62-2)。DILI 很 难 诊断 ， 因 为 没有 诊断 检查 能 确定 
一 个 药物 作为 肝 毒 性 的 病因 。 最 接近 人 金 标准 的 诊断 
是 激发 试验 ， 试 验 中 患者 再 次 服用 该 药 并 再 次 出 现 
肝 毒 性 。 激 发 试验 仅 在 不 注意 地 情况 下 发 生 ， 因 而 
几乎 没有 病例 满足 诊断 金 标准 。 


诊断 方法 


肝 功 能 异常 和 初始 用 药 之 间 的 时 间 关 系 并 除 
外 其 他 引起 肝 功 能 异常 的 原因 是 诊断 的 重要 组 成 部 
分 。 应 检测 甲 型 肝炎 免疫 球 蛋白 M (IgM). 以 排除 
急性 甲 型 肝炎 。 应 检测 乙 型 肝炎 表面 抗原 和 核心 
IgM 以 排除 急性 乙 型 肝炎 。 对 于 总 胆 红 素 或 碱 性 磷 
酸 酶 升 高 的 患者 ， 腹 部 影像 学 检查 是 必需 的 ， 以 排 
除 胆管 炎 或 胆 总 管 结石 。DILI 与 自身 免疫 性 肝病 很 
难 鉴别 。 两 者 都 可 能 表现 为 肝 细 胞 性 的 、 混 合 性 的 
或 胆汁 洲 积 性 的 肝 损 伤 。 自 身 抗体 不 是 自身 免疫 性 
肝病 所 特有 ，DILI 患者 可 出 现 抗 核 抗 体 。 肝 脏 活 组 
织 检查 可 能 有 帮助 。DILI 患者 的 特征 性 发 现 是 出 现 
嗜 酸性 细胞 。 已 研制 出 用 于 定量 评分 判定 药物 引起 
肝 功 能 异常 可 能 性 的 工具 ， 但 它们 太 过 麻烦 而 未 用 
于 临床 。 药 物 反 应 可 被 分 为 肝 细 胞 性 、 胆 汁 淤积 或 


#622 DILI 的 鉴别 诊断 


急性 甲 型 肝炎 
急性 乙 型 肝炎 
EB 病毒 性 肝炎 
巨细 胞 病毒 性 肝炎 


自身 免疫 性 肝病 

胆管 炎 或 胆 总 管 结石 病 

血管 损伤 《 缺 血 性 或 血 检 形成 ) 
酒精 性 肝炎 





混合 性 (HE 62-3)。 肝 细胞 反应 性 的 定义 为 ALT/ 碱 
性 磷酸 酶 的 比值 > 5， 胆 汁 洲 积 反 应 性 的 ALT/ 碱 
性 磷酸 酶 的 比值 < 2， 混 合 反 应 性 的 比值 在 两 者 之 
间 。 胆 并 淤积 性 常 较 肝 细胞 性 恢复 时 间 长 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


DILI 的 治疗 应 当 针对 早期 识别 肝 毒 性 并 立即 停 
用 可 能 导致 肝 损伤 的 药物 。 除 N- 乙酰 半 胱 氮 酸 用 
于 对 乙酰 氨基 酚 的 肝 毒 性 治疗 和 去 铁 胺 用 于 铁 剂 过 
量 的 肝 毒 性 治疗 外 ，DILI 没有 解毒 药 。 怀 疑 由 乙酰 
氨基 葵 引 起 的 肝 毒 性 时 ， 应 使 用 N- 乙酰 半 胱 氨 酸 ， 
即使 不 能 检测 乙酰 氨基 酚 的 水 平 。 尽 管 皮 质 激素 经 
常用 于 DILI 的 治疗 ,但 没有 证 据 支 持 使 用 皮质 激素 。 

大 部 分 DILI 患者 可 恢复 而 没有 明显 的 后 遗 症 ， 


框 62-3 选择 性 的 药物 、 分 类 药物 和 朴 充 苦 代 药物 所 致 肝 
损伤 的 模式 
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然而 ， 如 果 发 生 黄 站 (总 胆 红 素 > 3mg/dl)， 患 者 
需要 密切 观察 。 药 物 反 应 所 致 肝 细 胞 损伤 引起 的 黄 
痊 ( 肝 细胞 性 黄 盖 ) 患者 的 死亡 率 估计 在 10%。 


肝 功 能 异常 患者 的 药物 选择 


临床 上 常 提 出 的 问题 是 如 何 使 用 已 知 与 肝 功 能 
异常 有 关 的 药物 ， 如 他 汀 类 。 在 大 多 数 情 况 下 ， 用 
药 的 适应 证 和 益处 远大 于 极 少 引起 DILI 的 风险 。 
他 汀 类 药物 与 肝 功能 异常 患者 发 生 DILI 的 风险 增 
加 无 关 ， 可 用 于 治疗 NAFLD 患者 的 高 胆固醇 血 症 。 
有 基础 慢性 肝病 的 患者 在 开始 使 用 有 致 肝 功能 异常 
的 药物 前 应 作 肝 功能 检查 ， 以 防 新 药 被 误 认为 是 肝 


功能 异常 的 原因 。 一 种 方法 是 只 要 AST sk ALT ffi 


不 超过 基线 值 的 3 倍 ， 胆 红 素 不 超过 正常 范围 的 上 
限 ， 患 者 就 继续 用 药 。 


避免 治疗 锚 误 


晶 期 识别 DILI， 停 止 使 用 造成 肝 损 伤 的 药物 并 
避免 再 次 使 用 是 治疗 的 关键 。 无 主诉 症状 的 患者 在 
开始 使 用 新 的 药物 后 表现 腹部 不 适 或 恶心 ， 特 别 是 
使 用 已 知 具 有 肝 毒 性 的 药物 时 ， 如 异 烟 脐 ， 应 当 停 
用 药物 并 检查 肝 功 能 。 类 固 醇 类 药物 可 用 于 特定 的 
情况 ， 如 超 敏 反应 ， 尽 管 没 有 证 据 支 持 在 DILI 的 
治疗 中 使 用 类 固 醇 类 药物 。 


Ax 


因为 DILI 是 最 常见 的 对 抗 药 物 的 调节 反应 ， 
未 来 的 研究 将 致力 于 开发 精确 地 临床 前 检查 来 发 现 
可 能 存在 肝 毒 性 的 药物 。 肝 细胞 培养 系统 和 与 DILI 
有 关 的 基因 多 态 性 的 识别 是 最 活跃 的 研究 领域 。 药 
物性 肝 损 伤 网 络 正 前 脆性 地 为 未 来 的 遗传 相关 研究 
收集 DILI 病例 。 


(x GR KAR AK) 
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急性 和 慢性 病毒 性 肝炎 


引言 


急性 和 慢性 病毒 性 肝炎 是 世界 范围 内 发 生 疾 病 和 造成 死亡 的 主要 原因 。 估 计 每 年 有 150 万 甲 型 肝炎 的 新 
发 病例 。 世 界 范围 内 有 超过 20 亿 的 人 均 曾 在 其 一 生 中 的 某 个 时 间 段 暴露 于 乙 型 肝炎 ， 其 中 3.5 亿 人 变 为 慢性 
感染 者 ， 几 乎 3% 的 世界 人 口感 染 两 型 肝炎 ， 总 计 约 1.7 亿 人 。 感 染 任 一 种 肝炎 病毒 (B. OZ. OW. OT. XU 
肝炎 病毒 ) ( 表 63-1 ) 能 引起 急性 、 慢 性 或 急 慢 性 肝炎 ， 这 些 感 染 的 临床 表现 轻 者 为 病毒 感染 的 前 驱 症 状 ， 
重 者 可 出 现 暴发 性 肝 衰竭 、 慢 性 肝脏 疾病 和 肝 硬化 。 其 他 病毒 ， 如 巨细 胞 病毒 、EB 病 毒 、 疱 疹 病 毒 及 水 痘 带 
状 疱疹 病毒 也 可 引起 急性 肝炎 ,但 常 有 全 身 疾病 的 表现 ， 在 这 些 感染 中 ， 肝 脏 不 是 感染 的 主要 闭 器 官 。 


甲 型 肝火 
病因 和 发 病 机 制 


甲 型 肝炎 是 由 甲 型 肝炎 病毒 (hepatitis A virus, 
HAV) 经 过 美 - 口 方式 传播 引起 的 。 最 常见 的 传播 
途径 是 通过 污染 的 食物 或 水 。 在 发 展 中 国家 具有 地 
方 流行 性 。 在 出 现 症 状 前 有 1 一 6 周 的 潜伏 期 【图 
63-1 ; 彩 图 63-1)。HAYV 表现 为 急性 疾病 ， 感 染 后 
可 获 终生 免疫 。HAYV 感染 无 慢性 过 程 。 


临床 表现 


甲 型 肝炎 的 症状 并 不 特异 ， 可 类 似 于 流行 性 感 
冒 的 症状 。 感 染 患者 常 表现 为 全 身 乏 力 、 疲 劳 、 晋 
心 、 哎 吐 、 低 热 和 轻 度 右上 腹 疼 痛 。 也 可 发 生 腹 演 
并 有 助 于 HAV 传播。 病毒 进展 到 急性 肝炎 的 黄 闪 
阶段 时 ， 可 见 尿 色 加 深 或 茶色 尿 及 黄 冶 。 体 检 时 常 
见 巩膜 黄 染 、 黄 痊 ， 偶 尔 肝脏 触 诊 时 有 压痛 。 然 而 ， 
与 症状 相似 ， 体 检 发 现 不 具有 特异 性 。 


鉴别 诊断 


急性 甲 型 肝炎 的 鉴别 诊断 应 包括 任 一 种 肝炎 病 


毒 引起 的 急性 肝炎 、 急 性 全 身 性 病毒 感染 、 药 物 的 
肝 毒 性 、 胆 管 炎 及 其 他 病因 引起 的 肝 损 害 。 


诊断 方法 


甲 型 肝炎 患者 的 实验 室 检 查 表 现 为 急性 上 肝 细胞 
损伤 的 有 于 功能 异常 。 最 初 ， 血 桨 转氨酶 [ 丙 氨 酸 氨 
基 转 移 酶 (ALT) 和 和 天门 氨 酸 氨基 转移 酶 (AST)] 
升 高 超过 正常 上 限 值 的 10 fi. IE IET AR ULT US. 
通常 低 于 10mg/dl， 升 高 和 下 降生 于 血 奖 转氨酶。 
在 地 方 性 流行 的 地 区 ， 儿 童 中 常见 亚 临 床 感 染 ， 随 
着 患者 年 龄 的 增加 ， 具 有 宇 状 的 急性 黄 痢 型 感染 的 
可 能 性 增加 。 急 性 甲 型 肝炎 的 诊断 性 实验 室 检 查 是 
血浆 HAV IsM。 总 的 反应 性 HAV IgG 可 证 实 以 前 
的 感染 或 疫苗 所 致 的 免疫 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 
除了 支持 治疗 和 监测 发 生 暴发 性 肝 衰 剖 外 ， 甲 
型 肝炎 没有 特殊 的 治疗 ， 极 少 有 并 发 症 (图 63-2 和 
图 63-3 ， 彩 图 64-2 和 63-3)。 根 据 患 者 功能 状况 、 
肝脏 本 水平 变 化 的 速度 、 肝 脏 合 成 功能 障碍 的 表现 ， 
决定 肝炎 评估 的 紧迫 性 及 是 否 需 要 人 院 治疗 或 接受 
449 
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大 约 的 潜伏 期 流行 的 地 区 转 为 慢性 的 可 能 性 
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图 63-1 病毒 性 肝炎 : 急性 型 。 
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图 63-2 ”病毒 性 肝炎 : 暴发 型 ( 急性 大 块 坏死 ) 。 
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肝病 专家 的 指导 。 有 社会 支持 监测 病情 ， 对 预约 随 
访 的 依从 性 好 。 能 继续 经 口 进食 的 患者 可 在 门诊 还 
渐 康 复 。 有 肝脏 合成 功能 障碍 进行 性 加 重 证 据 (XE 
血 酶 原 时 间 延 长 、 精 神 状态 改变 ) 的 患者 需 住 院 治 
疗 直到 临床 症状 改善 ， 或 如 果 肝 功能 衰竭 进展 可 进 
行 肝 移 植 的 评估 。 

急性 HAV 感染 必须 上 报 给 公共 卫生 部 门 ， 以 
使 他 们 能 监控 病例 的 聚 和 化 ， 并 可 能 发 现 暴 发 的 根源 。 
HAV 暴发 的 先 证 病例 在 出 现 黄 冶 前 最 具有 传染 性 。 
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当 患 者 感到 非特 异性 的 流感 样 症状 ， 如 全 身 乏 力 、 
恶心 和 腹泻 时 ， 常 正 处 于 HAV 从 羔 便 排出 的 高 峰 
期 。 密 切 的 个 人 和 家 庭 接触 者 存在 从 先 证 病例 感染 
HAV 的 风险 。 先 证 病例 的 密切 接触 者 在 接触 后 的 2 
周 内 应 当 接 受 甲 型 肝炎 免疫 球 蛋 白 的 治疗 ， 这 是 预 
防 感 染 的 最 好 方法 。 

大 部 分 最 近 的 指南 建议 所 有 的 儿童 在 1 岁 时 接 
种 甲 型 肝炎 疫苗 ， 作 为 儿童 常规 免疫 接种 的 一 部 分 。 
未 预防 接种 的 儿童 也 应 考虑 在 2 ~ 18 岁 妃 加 接种 ，。 
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图 63-3 ”病毒 性 肝炎 ; 亚 急性 重症 型 。 
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易 感 的 成 年 人 ， 特 别 是 HAV 感染 风险 增加 的 人 ， 
如 到 HAV 地方 流行 的 发 展 中 国家 旅游 的 旅行 者 、 
男性 同性 恋 者 、 静 脉 注射 毒品 者 、 生 活 设施 简易 的 
公共 机 构 的 居民 和 筷 员 、 日 间 护 理工 作 人 员 ， 也 应 
预防 接种 HAV 疫苗 。 慢 性 肝病 患者 需要 接种 HAV 
疫苗 ， 因 为 患者 感染 病毒 将 增加 肝 功 能 失 代 偿 的 风 
险 。 


成 型 肝炎 


成 型 肝炎 病毒 (hepatitis E virus, HEV) 是 另 


亚 急 性 〈 结 节 性 ) ERN 
毒性 肝炎 的 肝脏 表面 


一 种 经 粪 - 口传 播 的 肝炎 病毒 。 在 发 展 中 国家 流行 ， 
特别 在 中 美洲 、 南 亚 和 东南 亚 。 与 HAV 相似 ， 它 
的 潜伏 期 是 1 ~ 6 周 。HEYV 不 导致 懂 性 肝病 。 媳 娠 
妇女 似乎 特别 易 发 生 暴发 性 肝 功 能 衰竭 ， 然 而 ， 总 
体 上 重症 肝炎 的 发 生 率 低 。 目 前 可 用 抗 HEV 的 血 
清 学 检查 ， 如 果 在 急性 肝炎 发 生前 曾 去 过 疫 区 的 人 
应 考虑 做 HEV 血清 学 检查 。 如 甲 型 肝炎 ， 支 持 治 
疗 是 皮 型 肝炎 治疗 的 核心 。 大 多 数 病例 自发 缓解 ， 
然而 ， 对 出 现 脑病 和 凝血 障碍 的 患者 应 立即 送 人 移 
植 中 心 行 肝 移 植 治疗 。 


表 63-2” 乙 型 肝炎 血清 学 项 目 
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[hes CEFARENER —. T E 
| | f ALT | HBsig | AntrHB | HBcAb | HBeAg | Anti-HBe | HBVDNA | 
急性 — + - L +- +- 


非 活动 性 病毒 携带 者 
预防 接种 者 

ALT， 丙 氨 酸 氨基 转移 酶 ， Anti -HBe， 乙 型 肝炎 外 过 抗体 ; Ant-HBs， 乙 型 肝炎 表 而 抗体 , HBeAb， 乙 型 肝炎 核心 抗体 ， HBeAg, Z 
型 肝炎 外 过 抗原 ; HBsAg, CMAP AD, ; lg， 免 疫 球 蛋白 ;IU， 国 际 单位 


乙 型 肝炎 
病因 和 发 病 机 制 


乙 型 肝炎 病毒 (hepatitis B virus, HBV) 可 引 
起 急性 和 慢性 肝炎 。 急 性 感染 可 表现 为 流感 样 黄 站 
性 疾病 ， 也 可 出 现 暴 发 性 肝 功 能 训 问 。 慢 性 HBV 
感染 可 能 一 直 无 症状 或 导致 肝 硬 化 、 门 肪 高压、 肝 
细胞 癌 和 终 末 期 肝病 (图 63-4)。 它 是 DNA 病毒 ， 
可 通过 性 交 、 注 射 或 母 婴 垂直 传播 。 几 乎 半数 的 世 
界 人 口 居 住 在 HBV 流行 的 地 区 ， 特 别 是 亚洲 和 非 
洲 (图 63-5)。 


临床 表现 


急性 感染 表现 为 发 热 、 上 厌食、 恶心 、 呕 吐 和 腹 
部 疼痛 ， 而 后 出 现 黄 癌 期 ， 在 成 年 人 ， 可 持续 1 个 
月 以 上 。 急 性 感染 后 ， 近 95% 的 成 年 人 凌 傅 并 产生 
自然 免疫 。 约 59 成 为 慢性 HBV 感染 ， 而 不 足 1% 
的 患者 发 展 为 暴发 性 肝 功能 衰竭 。 通 过 母 婴 冬 直 传 
播 ， 新 生 儿 从 他 们 的 母亲 处 感染 HBV， 有 90% 的 
风险 发 展 为 慢性 HBV。 

HBV 的 肝 外 表现 包括 苯 麻 闭 , 结 节 性 多 动脉 炎 、 
腊 性 及 膜 性 增生 性 肾 小 球 肾 炎 导 致 的 慢性 肾病 。 


诊断 方法 


急性 乙 型 肝炎 出 现 与 肝 细 胞 损伤 一 致 的 肝脏 酶 
异常 ， 血 效 ALT Ml AST 活性 明显 升 高 。 通 常 ALT 
和 AST 快速 升 高 ， 经 常 高 于 正常 上 限 值 的 10 — 15 
倍 ， 伴 有 血浆 胆 红 素 逐步 和 持续 的 升 高 。 感 当 的 血 





+IEM + 
> 20 000IU/ml 
> 2000IU/ml 
< 20 000IU/ml 


清 学 确认 是 必需 的 ， 以 便 正 确 识别 是 急性 疾病 还 是 
慢性 病毒 携带 者 、 预 防 接 种 的 患者 及 感染 恢复 期 并 
产生 自身 免疫 的 患者 。 这 些 不 同 的 临床 情况 见 表 
63-2 的 定义 。 在 感染 HBV 的 自然 的 过 程 中 ， 患 者 
可 能 经 历 其 中 的 几 个 临床 阶段 (图 63-4). 


处 理 和 治疗 
急性 乙 型 肝 顽 : 最 佳 治疗 


如 同 HAV 感染 ， 急 性 乙 型 肝炎 的 治疗 主要 是 
支持 治疗 和 监视 肝 功 能 障碍 的 症状 和 体征 。 出 现 脑 
病 和 凝血 障碍 提示 病情 恶化 ， 应 立即 为 患者 行 肝 移 
植 可 行 性 的 评估 。 直 接 的 抗 病毒 治疗 对 急性 乙 型 肝 
炎 患 者 似乎 无 效 ， 尽 管 重症 急性 乙 型 肝炎 的 治疗 中 
使 用 抗 病毒 药物 仍 存在 争议 。 急 性 乙 型 肝炎 的 患者 
在 初次 感染 后 的 6 个 月 应 再 行 血清 学 检查 以 证 实 乙 
型 肝炎 表面 抗原 (HBsAg) 的 清除 和 人 免疫 还 是 慢性 
感染 。 

急性 HBV 感染 的 患者 应 上 报 给 当地 公共 卫生 
权威 机 构 。 与 先 证 病例 发 病 2 周 内 有 性 接触 的 易 感 
个 体 ， 应 接受 乙 型 肝炎 免疫 球 蛋 白 治疗 并 接种 乙 型 
肝炎 的 疫苗 。 


EHE: dm 


慢性 HBV 感染 能 进展 至 肝 硬 化 、 门 脉 高 压 、 
终 末 期 肝病 和 肝 细 胞 性 肝癌 。 如 果 有 证 据 证 实 他 们 
的 血浆 中 有 HBV DNA 的 复制 ， 其 中 的 一 些 患者 可 
能 适 于 抗 病毒 治疗 。 包 括 免 疫 调制 剂 如 干扰 素 和 聚 
乙 二 醇 干扰 素 ， 以 及 直接 抗 病毒 药物 如 拉 米 夫 定 、 
阿 德 福 韦 、 恩 替 卡 韦 、 蔡 比 夫 定 在 内 的 一 些 药物 已 
被 证 实 对 慢性 乙 型 肝炎 有 效 。 关 于 懂 性 HBV 治疗 
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图 63-4 HBV 感 染 的 自然 病史 。 
HbeAg， 乙 型 肝炎 外 过 抗原 。 


图 63-5 急性 乙 型 肝炎 : 危险 因素 ( 1991 ~ 1996 ) 。 
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和 监控 的 决策 是 复杂 的 ， 患者 可 从 专门 的 评估 获 益 。 
慢性 HBV 的 患者 ， 应 当 接种 甲 型 肝炎 疫苗 。 因 为 
慢性 乙 型 肝炎 患者 肝 细 胞 癌 的 发 病 率 高 ， 那 些 高 风 
险 的 患者 〈 肝 硬化 患者 、 年 龄 > 40 岁 的 亚洲 男性 、 
年 龄 > 50 岁 的 亚洲 女性 、 年 龄 > 20 岁 的 非洲 患者 
和 有 肝 细 胞 癌 家 族 史 的 个 人 、 其 他 ) 应 做 肝癌 第 查 ， 
每 隔 6 ~ 12 个 月 行 肝脏 超声 检查 。 


预防 
预防 是 减少 HBV 感染 的 关键 。 乙 型 肝炎 疫苗 


家 庭 成 员 3% 
WULAR IK 


是 高 免疫 原 性 的 并 可 在 接种 疫苗 的 大 多 数 人 身上 诱 
导 产 生 保护 性 抗体 ， 和 货 疫 抑制 的 患者 和 已 有 严重 肝 
病 的 患者 不 包括 在 内 。 通 常 所 有 新 生 儿 、 卫 生 保健 
的 工作 人 员 和 患 有 另 一 种 肝病 的 患者 应 行 HBV fi 
防 接种 。 在 美国 ， 区 感谢 新 生 儿 的 预防 接种 及 年 长 
儿童 的 追加 接种 程序 ， 使 HBV 感染 的 发 生 和 流行 
在 一 代 人 时 间 内 得 以 显著 减少 。 在 其 他 HBV 流行 
的 国家 ， 新 生 儿 预防 接种 减少 了 母 械 垂直 传播 的 概 
率 ， 减少 了 慢性 肝病 和 肝 细 胞 癌 的 发 生 率 。 


丁 型 肝炎 


丁 型 肝炎 病毒 (hepatitis D virus，HDV) 是 有 
GR BRAM (RNA) 病毒 ， 它 需要 乙 型 肝炎 表 
面 抗 原来 完成 复制 。 因 此 ， 仅 急性 HBV 感染 的 患 
者 ( 共 感 染 ) 或 慢性 HBV 的 携带 者 (EARR ) 
存在 感染 HDV 的 风险 。 作 为 所 知 的 5 病毒 ，HDV 
是 地 中 海 周边 国家 的 流行 病 ， 特 别 是 意大利 和 土 耳 
其 。 临 床 过 程 艰难 的 急性 HBV 患者 或 有 明显 重 得 
症状 的 慢性 HBV 患者 均 应 考虑 丁 型 肝炎 的 诊断 。 
实验 室 证 实 需 要 血浆 HBsAg 阳性 并 出 现 肝 炎 8 病 
毒 抗体 。 治 疗 上 强调 对 于 基础 的 乙 型 肝炎 的 治疗 ， 
如 果 适 用 ， 继 续 支持 治疗 。 


再 型 肝炎 
病因 和 发 病 机 制 


几乎 2% 的 美国 人 口 和 3 名 的 世界 人 口感 染 两 
型 肝炎 病毒 (HCV), HCV 与 其 他 亲 肝 病毒 不 同 ， 
因为 它 更 可 能 导致 慢性 肝炎 。HCYV 能 进展 为 肝 细 胞 
癌 或 肝 硬化 和 终 末 期 肝病 ， 因 此 ， 是 一 个 主要 的 公 
共 卫 生 问 题 。 在 美国 ，HCV 是 肝病 最 主要 的 死因 。 
急性 两 型 肝炎 确实 存在 ， 但 极 少 遇 到 ， 因 为 几乎 
75% 的 病例 无 症状 。 

再 型 肝炎 病毒 是 异 质 的 单 链 RNA 病毒 ， 有 6 
个 主要 的 基因 型 。 在 美国 ， 基 因 型 1 是 最 常见 的 类 
型 ， 占 70% 的 病例 ， 余 下 的 为 基因 型 2 和 3。 基 因 
型 4 是 埃及 和 中 东 流 行 的 基因 型 。 基 因 型 5 和 6 在 
南非 外 极 少 届 到 。 尽 管 基因 型 不 影响 疾病 的 严重 程 
度 ， 但 基因 型 1 常常 更 难 治疗 。 

HCV 感染 的 自然 病史 是 有 争议 的 。 一 些 患者 
病情 稳定 轻微 ， 而 其 他 患者 病情 为 进展 性 的 ， 并 在 
数 十 年 后 发 展 为 肝 硬 化 。 与 疾病 快速 进展 相 联 系 的 
因素 包括 饮酒 、 男 性 、 合 并 HIV 感染 和 肝脏 脂肪 变 
性 。 


临床 表现 


常 因 其 他 原因 行 常规 肝 功能 检查 而 发 现 肝 功能 
异常 后 才 明 确 HCV 的 诊断 ,大 多 数 急性 感染 无 症状 ， 
慢性 感染 者 可 表现 为 疲劳 、 全 身 乏 力 和 其 他 非特 异 
性 症状 。 一 些 患 者 的 最 初 症状 是 慢性 肝病 的 症状 : 
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BU, 腹水 ,意识 障碍 , 经 常 出 现在 不 知情 的 情况 下 ， 
病毒 潜伏 的 数 十 年 后 。 

感染 的 危险 因素 包括 静脉 注射 毒品 (70%)、 
1992 年 前 的 输血 者 (695) 和 职业 接触 者 (39). nT 
能 存在 性 传播 ， 但 传播 率 低 。 文 身 、 身 体 穿孔 、 吸 
食 可 卡 因 是 否 传播 HCV 尚未 完全 确定 。 几 乎 10% 
的 HCV 感染 者 没有 明确 的 危险 因素 。 

HCV 感染 的 肝 外 表现 包括 冷 球 蛋 白 血 症 、 肾 
小 球 肾 炎 、 退 发 性 皮肤 中 啉 病 和 甲状 腺 疾病 。 与 
HCV 感染 有 关 的 疾病 包括 糖尿 病 、 扁 平 闪 葵 和 B 
细胞 淋巴 瘤 。 


诊断 方法 


因为 慢性 HCV 通常 无 症状 ， 所 以 对 所 有 ALT 
异常 、 静 脉 注射 毒品 、1992 年 前 的 输血 或 器 官 移植 、 
血 友 病 、 血 液 透 析 的 患者 建议 行 HCV 的 抗 -HCV 
抗体 的 筛 查 。 证 明 接触 了 HCV 感染 的 血液 的 卫生 
保健 人 员 和 HCV 感染 的 母亲 所 生 的 儿童 也 应 接受 
Witt. 

有 感染 的 危险 因素 或 ALT 升 高 ， 存 在 抗 -HCV 
即 可 以 诊断 HCV 感染 。HCV 治疗 前 ， 应 确定 血 中 
HCV 病毒 的 活性 和 基因 型 。 病 毒 水 平 并 不 表示 感染 
的 严重 程度 ， 但 对 治疗 反应 的 随访 有 用 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


如 果 能 早期 识别 ， 如 职业 接触 者 的 病例 ， 急 性 
HCV 感染 可 用 干扰 素 治愈 。 如 果 在 感染 后 的 3 ~ 6 
个 月 内 开始 治疗 ,可 预防 989% 的 患者 转 为 慢性 病例 。 

慢性 HCV 感染 的 患者 需要 像 任 何其 他 的 慢性 
肝病 患者 一 样 的 健康 维护 ， 在 肝 硬 化 的 患者 中 可 
行 甲 型 肝炎 和 乙 型 肝炎 的 免疫 接种 及 肝 细 苞 癌 的 得 
查 。 

肝脏 活 组 织 检查 通常 是 安全 和 有 用 的 ， 尽 管 不 
是 强制 性 的 ,但 却 是 再 型 肝炎 感染 分 期 的 工具 。 对 
于 那些 有 一 定 程 度 肝 纤 维 化 证 据 的 患者 应 当 给 予 治 
疗 ， 尽管 对 所 有 慢性 再 型 肝炎 的 患者 ， 如 果 没 有 禁 
忌 证 可 考虑 给 予 抗 病 毒 治疗 。 

当前 HCV 治疗 的 常用 方案 是 皮下 注射 聚 乙 二 
MRK, 每 周一 次 , 同时 给 予 利 巴 韦 林 , 每 天 2 Kh, 
持续 6 个 月 一 !1 年 。 
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成 功 的 HCV 治疗 定义 为 在 完成 治疗 后 6 个 月 
PY, MKPR HCV RNA。 这 就 是 所 谓 的 “ 持 
续 的 病毒 学 反应 (SVR)”"， 是 “治愈 ”的 同义词 。 
基因 型 1 的 HCV 患者 有 40% 一 50% 的 机 会 获得 
SVR。 基 因 型 2 和 3 的 HCV BAA 75% ~ 80% 的 
机 会 获得 SVR。 治 疗 前 , 应 对 患者 进行 仔细 的 筛 查 。 
干扰 素 能 加 重 精神 疾病 ， 禁 用 于 抑郁 症 或 双向 情感 
障碍 控制 不 良 的 患者 。 治 疗 的 其 他 副作用 包括 中 性 
粒 细 胞 减少 、 游 血性 贫血 、 血 小 板 减少 及 甲状 腺 功 
能 障碍 。 严 重心 脏 病 或 失 代 偿 期 的 肝 硬 化 患者 也 是 
治疗 的 禁 吕 证 。 

患者 应 被 告知 偶然 接触 、 共 餐 、 分 享用 具 、 
接 易 、 拥 抱 不 会 传播 两 型 肝炎 。 要 注意 应 避免 分 享 
可 接触 血液 的 物品 ， 如 剃刀 或 牙 剧 。 如 上 所 述 ， 性 
交 传 播 风 险 低 ， 但 应 采取 防护 措施 ， 性 伴侣 应 做 
HCV 第 查 ， 但 夫妻 间 不 推荐 强制 使 用 屏障 防护 。 母 
坚 垂 直 传 播 的 风险 也 低 。 目 前 ， 没 有 指南 规定 HCV 
阳性 的 女性 改变 分 娩 方 式 和 哺乳 。 


避免 治疗 错误 


各 种 亲 肝 病毒 最 常见 的 治疗 错误 是 修正 诊断 
和 确定 慢性 病 。 要 注意 HAV 血清 学 的 解读 ， 如 果 
解释 错误 ， 则 可 能 耽误 另 一 种 诊断 和 及 时 的 治疗 。 
HAV IgM 提示 急性 病程 ， 然 而 ， 反 应 性 HAV 总 抗 
体 则 可 证 实 免 疫 。HBV 血清 学 可 更 为 复杂 ， 因 为 在 
急性 疾病 、 感 染 恢复 期 、 慢 性 活动 性 疾病 、 人 慢性 非 
活动 性 携带 者 和 预防 接种 者 之 间 的 血清 学 方面 有 细 
微 的 不 同 (X 63-2)。 另 外 ， 感 染 后 2 周 ~ 4 个 月 
的 这 有 段 时 期 ， 当 HBsAg 已 消失 而 乙 型 肝炎 表面 抗 
体 尚未 被 探测 到 时 ， 做 出 诊断 更 困难 。 高 度 怀疑 急 
性 感染 的 个 体 ， 检 查 乙 型 肝炎 核心 IgM 的 滴 度 能 解 
决 这 个 问题 。 

治疗 HCV 包括 治疗 可 能 的 并 发 症 ， 大 多 因为 
聚 乙 二 醇 干 扰 索 和 利 巴 事 林 的 副作用 所 致 。 贫 血 、 
白细胞 减少 症 、 甲 状 腺 功能 障碍 和 精神 疾病 使 治疗 
更 复杂 。 因 而 ， 可 考虑 转 诊 至 专科 医师 处 治疗 。 社 
区 医师 在 得 查 有 感染 危险 因素 的 两 型 肝炎 患者 ， 向 
新 诊断 的 患者 提供 指导 ， 并 帮助 识别 需要 由 专科 专 
家 帮助 进行 抗 病 毒 治疗 的 患者 方面 发 挥 着 重要 作用 。 


乙 现 肝炎 治疗 的 迅速 改变 ， 要 感谢 用 于 HIV 感 


染 治 疗 的 核 芽 类 似 物 的 创新 。 如 HIV 的 治疗 ， 在 未 
LAE RUPE. TOKE. BORE, ME 
福 韦 和 赫 比 夫 定 的 联合 治疗 。 联 合 治疗 的 目标 是 阻 
ik HBV 耐 药 和 改善 HBV 的 清除 。 

了 解 影响 疾病 进程 的 病毒 和 宿主 的 特征 以 及 治 
疗 的 反应 是 进一步 治疗 两 型 肝炎 的 关键 。 抑 制 HCV 
复制 关键 酶 的 直接 抗 病毒 治疗 正在 研究 中 。 

尽管 慢性 乙 型 肝炎 和 再 型 肝炎 的 治疗 将 继续 进 
展 ， 病 毒性 肝炎 的 预防 仍 是 重要 的 。 尽 管 HCV R 
苗 不 可 能 在 近期 出 现 ， 但 HAV 和 HBV 的 大 范围 
预防 接种 虽 未 能 根除 但 也 能 明显 地 减少 几 代 人 的 感 
染 , .并 显著 地 减少 肝 硬 化 和 肝 细 胞 癌 的 发 生 。 


( 杨 玉 梅 译 KAR 校 ) 
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在 美国 ， 肝 硬化 及 其 并 发 症 是 十 大 主要 死因 之 一 。 肝 硬化 是 肝脏 结构 不 可 逆 的 改变 ， 以 弥漫 性 纤维 化 
和 再 生 结 节 为 特征 。 结 节 可 以 是 小 结 节 ( <3mm ) 和 大 结 节 ( >3mm ) 。 同 一 肝脏 经 常 可 见 小 结 节 和 大 结 
节 并 存 。 通 常 不 可 能 根据 硬化 肝脏 的 肉眼 所 见 和 显微镜 下 表现 来 确定 病因 。 需 要 仔细 地 询问 病史 、 查 体 、 


行 生化 和 血清 学 检查 及 组 织 化 学 染色 来 确定 病因 。 


病因 和 发 病 机 制 


醒酒 和 肝 硬 化 之 间 的 关系 已 得 到 了 很 好 的 证 
实 。 乙 醇 的 肝 毒 性 导致 脂肪 肝 、 酒 精 性 肝炎 ， 并 
最 终 导致 肝 硬 化 (图 64-1 ; 彩 图 64-1)。 发 病 机 
制 可 能 因 肝 病 的 基础 病因 不 同 而 有 所 差异 。 通 党 
存在 慢性 炎症 ， 炎 症 可 由 毒素 (酒精 和 药物 )、 感 
染 (肝炎 病毒 、 寄 生 虫 )、 自 身 免疫 (慢性 活动 性 
肝炎 、 原 发 性 胆汁 性 肝 硬 化 )， 或 胆汁 梗阻 [ 胆 总 
管 结石 、 原 发 性 硬化 性 胆管 炎 (primary sclerosing 
cholangitis, PSC) ]， 以 及 最 近 刚 被 认识 的 非 酒精 
性 脂肪 性 肝病 (NAFLD) 引起 ， 随 后 进展 为 弥漫 
纤维 化 和 肝 硬 化 (HE 64-1). 


临床 表现 


患者 可 完全 无 症状 或 可 表现 为 非特 异性 的 全 身 
症状 ， 或 肝 功能 衰竭 及 并 发 门 脉 高 压 的 表现 ， 或 两 
nud. 

非特 异性 的 症状 包括 无 力 、 哮 睡 、 厌 食 、 体 重 
减轻 、 腹 痛 、 性 欲 赤 失 、 睡 眠 - 觉醒 模式 的 改变 和 
恶心 或 呕吐 。 由 于 肝脏 合成 功能 障碍 和 门 脉 高 压 造 
成 的 特异 性 症状 包括 黄 痊 、 冶 痒 、 凝 血 障碍 导致 的 
容易 皮下 出 血 、 表 现 为 踩 部 水 肿 和 腹水 的 液体 滞留、 
角 食 管 静脉 曲张 出 血 导 致 的 呕血 和 靶 装 、 从 轻 度 意 


识 错乱 到 异 迷 的 肝 性 脑病 的 症状 。 体 检 时 ， 患 者 可 
有 慢性 肝病 的 特殊 体征 ， 如 Dupuytren Efi, Etr. 
BE, MICE, ERKA Fihi. BE RI ul FE 
发 现 肝 脏 肿 大 或 萎缩 、 脾 大 、 腹 水 或 前 腹壁 浅 静 脉 
曲张 。 男 性 患者 显示 女性 化 体征 〈 男 子 乳腺 发 育 )、 
军 丸 萎缩 和 体毛 减少 。 肝 性 脑病 的 患者 可 能 出 现 * 扑 
MEE”. 


鉴别 诊断 


天 慢性 肝病 病史 和 特征 的 新 出 现 的 腹水 可 能 不 
是 继 发 于 肝 硬 化 和 门 脉 高 压 。 其 他 病因 包括 门静脉 
MÆ, ARERI MAERED., ERRA 
BL. SEK, SR RERE, SESH 
TRAPS). 胰 源 性 上 腹水. 乳 麻 性 腹水 、 肾 性 腹水 、 
结核 性 腹膜 类 或 继 发 性 恶性 肿瘤。 

呕血 和 黑 美的 鉴别 诊断 包括 十 二 指 肠 溃 疡 、 寺 
溃疡 、 食 管 炎 、 胃 炎 、Mallory-Weiss 撕 裂 、 胆 道 出 
血 、 吻 合 口 溃疡 和 Ménétrier 病 。 


诊断 方法 


全 面 询问 病史 和 体检 后 ， 全 面 的 实验 室 、 放 射 
学 和 组 织 学 检查 对 建立 诊断 和 揭示 肝 硬 化 最 可 能 的 
病因 是 必需 的 。 
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图 64-1 ”中 隔 的 肝 硬化 。 









全 血细胞 计数 可 显示 贫血 、 白 细胞 减少 或 血 小 
板 减少 。 脾 功能 亢进 导致 白细胞 和 血小板 减少 。 慢 
性 失血 和 维生素 缺乏 引起 贫血 。 凝 血 酶 原 时 间 延 长 
可 继 发 于 维生素 K 缺乏 或 凝血 因子 合成 受 损 。 

血浆 生化 检查 常 发 现 血 浆 胆 红 素 水 平 升 高 和 白 
蛋白 浓度 减低 。 一 些 肝 硬化 的 患者 丙 氨 酸 氨 基 转 移 
B (ALT) 和 天 门 氨 酸 氨 基 转 移 酶 CAST) 可 能 正常 。 
AST 和 ALT 升 高 见于 自身 免疫 性 肝炎 病毒 性 肝炎 、 
酒精 性 肝炎 和 药物 性 肝 损 伤 。 胆 计 洪 积 性 肝病 经 常 
有 碱 性 磷酸 酶 、y- 谷 氨 栈 转 肽 酶 和 结合 胆 红 素 水 平 








by 
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其 他 血清 学 检查 对 明确 病因 是 必需 的 : 乙 型 肝 
炎 (HBsAg) 及 两 型 肝炎 (anti-HCVAb) 的 病毒 血 
清 学 检查 ， 并 分 别 定量 测定 DNA 和 RNA 水 平 以 确 
定 病毒 的 活性 状态 ， 遗 传 性 血色 病 的 铁 测定 和 HFE 
基因 分 析 ; 肝 豆 状 核 变性 的 血浆 铜 、24 小 时 尿 铜 及 
血浆 铜 蓝 蛋 白水 平 测定 ; ai- 抗 胰 蛋 白 酶 缺乏 的 at- 
抗 胰 蛋 白 酶 水 平 及 基因 型 检查 。 血 桨 自身 抗体 ( 抗 
核 抗体 、 抗 平滑 肌 抗体 、 抗 线粒体 抗体 和 抗 - 肝 - 
肾 微 粒 体 抗体 ) 和 定量 的 血浆 免疫 球 蛋 白水 平 可 帮 


感染 : 乙 型 肝炎 、 丙 型 肝炎 、 其 他 可 能 的 病毒 、 血 吸虫 病 
药物 每 物 : UH. PELE, MARY, SHARE. Ro 
"i 

THEIR; ERMEE, EEFE 

病 、 胆 道 团 镇、 胆 总 管 结石 

代谢 障碍 : 进 传 性 血色 病 、 肝 豆 状 核 变性 、au- 搞 胰 蛋 白 酶 


缺乏 、 于 性 纤维 化 病 、 糖 原 积累 病 

自身 免疫 性 疾病 : 慢性 活动 性 肝炎 、 原 发 性 胆 计 性 肝 硬 化 

心血 管 因素 : WHEELIE., W-E, ARE 
疾病 

混合 性 因素 : 非 酒精 性 脂肪 性 肝病 、 结 节 病 、 空 肠 回 肠 改 
道 术 、 新 生 儿 肝火 

ARTAR: KARKA 


BIS WT Ep GERERE. Be bos o 9 FLUE ETE 8 
提示 应 探查 并 发 原 发 性 肝 细 胞 肝癌 的 可 能 ， 这 些 标 
志 物 包括 甲 胎 蛋 白 、 癌 胚 抗 原 和 CA19-9。 对 于 源 
B PSC 的 肝 硬 化 患者 应 监测 胆管 癌 的 发 生 。 

影像 学 检查 (超声 或 多 普 勒 超声 、CT，MRI) 
提供 了 辅助 的 诊断 信息 。 虽 然 这 些 检 查 并 非 总 是 必 
需 的 ， 但 它们 对 于 原 发 性 肝 细 胞 癌 和 胆管 癌 的 得 查 
是 有 用 的 。 它们 提供 了 除 血 浆 肿 篇 标志 物 以 外 的 信 
息 ， 这 些 信 息 通常 和 肝 硬 化 的 各 种 病因 有 关 。 

肝 活 检 标 本 的 组 织 学 检查 常 是 诊断 的 关键 。 
小 结 节 、 脂 肪 浸润 和 Mallory 透明 小 体 通 常 伴随 于 
酒精 性 肝 硬 化 。 原 发 性 胆汁 性 肝 硬 化 、 原 发 性 或 继 
发 性 硬化 性 胆管 炎 及 自身 免疫 性 肝炎 均 有 典型 的 
组 织 学 发 现 。 特 殊 染 色 如 检查 铁 的 普鲁士 蓝 染 色 及 
检查 a,- 抗 胰 和 蛋白酶 球 绰 白 的 过 碳酸 - 希 夫 淀粉 酶 
染色 能 确认 诊断 。 肝 活检 对 于 疾病 分 期 是 必需 的 ， 
有 助 于 判断 预后 和 指导 最 佳 治疗 。 通 过 测定 结缔 组 
织 标志 及 肝脏 硬度 ， 有 多 种 非 侵 入 性 的 方法 检测 
肝 纤 维 化 。 用 于 探查 弥漫 纤维 化 的 血浆 标志 物 GR 
明 质 酸 、 焉 型 前 胶原 肽 等 ) 的 灵敏度 和 特异 性 并 不 
能 令 人 满意 。 以 瞬时 弹性 图 法 测定 肝脏 硬度 及 其 
£f HE (E HA ARTE e d HE PET Dec E PLE RIT 
病 中 是 有 效 的 。 其 结果 提供 了 一 个 假设 模型 并 对 于 
肝 纤 维 化 的 评估 提供 了 一 个 可 信 的 非 侵 人 性 方法 。 
然而 ， 在 临床 实践 中 ， 尚 未 确认 用 此 方法 来 取代 肝 
活检 。 
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处 理 和 治疗 


通常 ， 肝 硬化 治疗 包括 以 下 几 点 : 

e 去 除 致 病因 素 【如 酒精 、 药 物 ) 。 

e 特异 性 潜在 病因 的 治疗 《如 病毒 性 肝炎 的 抗 
病毒 治疗 、 泌 尼 松 或 硫 唑 压 叭 治疗 自身 免疫 
性 肝炎 、 血 色 病 的 放血 术 治 疗 、D- 青 霉 胺 或 
曲 恩 汀 治疗 肝 豆 状 核 变性 )。 

© 治疗 NAFLD 的 潜在 危险 因素 (肥胖 ,糖尿 病 、 
高 脂 血 症 、 药 物 )。 

e 失 代 偿 期 肝 硬化 的 治疗 : 腹水、 感染 、 胃 肠 
道 出 血 、 肝 性 脑病 和 肝 肾 综合 征 。 

e 对 于 失 代 偿 期 肝 硬 化 患者 如 条 件 适合 行 原 位 
肝 移 植 治疗 。 


MK 


有 腹水 形成 的 肝 硬 化 患者 需 行 诊断 性 (10 ~ 
20ml) 腹腔 穿刺 术 。 适 应 证 包括 新 出 现 的 腹水 、 病 
情 恶化 伴 有 发 热 、 腹痛 、 神 志 改 变 。 肝 硬化 腹水 形 
成 因素 为 低 蛋白 血 症 、 淋 巴 液 肝 胜 回 流 受 阻 伴 有 生 
成 过 多 及 门 脉 高 斥 。 根 据 腹 腔 内 液体 的 量 阳 水 可 分 
为 轻 、 中 、 重 度 (图 64-2 和 图 64-3). 


最 侍 治 疗 


初始 治疗 包括 饮食 上 限制 钠 盐 报 入 和 应 用 口服 
利尿 剂 , 大 约 20% 的 患者 单纯 限制 钠 盐 报信 即 有 效 。 
通常 钠 盐 限 制 在 每 日 2g (90mEq). b Aj (21518 
内 酷 和 叶 塞 米 。 这 种 联合 治疗 对 于 超过 90% 的 患者 
有 效 。 最 大 剂量 为 媒 内 本 400mgjd ,号 塞 米 160mg/d。 
如 果 服 用 嵘 内 酯 出 现 副作用 ， 如 男子 乳腺 发 育 倾向 
可 改 用 阿 米 洛 利 10 一 20mg/d。 

大 约 10% 的 肝 醒 化 患者 会 进展 为 难 治 性 腹 
水 ， 对 于 限 钠 及 利尿 剂 治疗 无 效 。 应 用 替代 疗法 如 
经 颈 静 脉 肝 内 门 体 分 流 术 (transjugular intrahepatic 
portosystemic shunt, TIPS) 或 腹腔 静脉 转 流 术 前 
可 子 大 容量 腹腔 穿刺 术 (large-volume paracentesis, 
LVP). TIPS 是 一 种 相对 安全 的 非 手 术 操作 ， 能 有 
效 降低 门 脉 高 压 。TIPS 适用 于 那些 每 月 至 少 行 2 ~ 
3 次 LVP 的 难 治 性 腹水 患者 。 与 连续 的 LVP 相 比 ， 
CHARLIE TIPS 支架 可 以 更 有 效 地 预防 腹水 复发 。 
但 是 ，TIPS 术 后 肝 性 脑病 发 病 率 增高 及 分 流 障碍 
等 并 发 症 使 得 治疗 费用 增高 。 最 新 研制 的 聚 四 氟 乙 
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64-2 腹水 。 





1 期 可 被 超声 证 实 


期 UO. ES a 
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ff. TIPS 已 得 到 广泛 应 用 并 成 为 重症 肝 硬 化 患者 通 
向 肝 移 植 治疗 的 桥梁 。 如 果 TIPS 是 禁忌 证 ， 可 应 
用 腹腔 静脉 转 流 术 (LeVeen/Denver). 


避免 治疗 错误 
开始 治疗 前 做 出 正确 的 诊断 是 关键 性 的 。 利 尿 
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剂 应 慎重 地 并 逐渐 使 用 ， 以 避免 可 能 的 严重 的 电解 
质 和 水 的 平衡 紊乱 及 肾 功 能 障碍 。 对 于 难 治 性 腹水 
的 患者 ， 为 了 预后 较 好 ， 应 全 面 评估 行 腹腔 静脉 转 
流 术 或 TIPS 的 风险 和 益处 。 


ELT 
胃 食 管 静 脉 曲张 出 血 是 肝 硬 化 的 最 不 祥 的 并 发 


图 64-3 ”腹水 形成 的 病理 生理 学 。 
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jie (图 64-4), 
最 佳 治疗 


可 疑 静脉 曲张 出 血 的 最 初 处 理 是 立即 住院 ， 大 
出 血 的 患者 需要 容量 复苏 和 气 道 保护 。 如 果 诊 断 明 
确 ， 就 应 用 生长 抑 素 或 其 类 似 物 奥 曲 驮 进行 药物 治 
疗 。 如 果 内 镜 证 实 有 食管 静脉 曲张 指 征 ， 可 行 静 肪 
曲张 套 扎 术 或 硬化 治疗 。 内 镜 下 治疗 可 使 80% 一 
95% 的 急性 静脉 曲张 出 血 的 患者 得 到 控制 ， 成 功率 
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为 50% ~ 80%， 预 防 曲 张 静 脉 再 出 血 的 方法 包括 
内 镜 下 静脉 曲张 套 扎 术 和 硬化 治疗 、 非 选择 性 B 受 
Mp] ( 普 蒜 洛 尔 、 纳 多 洛 尔 )、 外 科 分 流 术 、 
TIPS 和 肝 移 植 。 

TIPS 是 控制 急性 静脉 曲张 出 血 最 可 行 的 治疗 之 
一 。TIPS 的 目标 是 使 肝 静 脉 压力 梯度 < 12mmHg， 
对 比 造 影 曲张 静脉 减少 或 消失 。TIPS 用 于 那些 不 适 
于 内 镜 下 治疗 及 药物 治疗 的 或 急性 、 严 重出 血 的 静 
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图 64-4 ”近期 出 血 的 食管 静脉 曲张 内 镜 下 表现 。 





脉 曲 张 患 者 。 这 项 技术 控制 急性 静脉 曲张 出 血 的 成 
功率 超过 90% (图 64-4; EA 64-4), 


避免 治疗 错误 


胃 食 管 出 血 的 患 病 率 高 且 病 死 率 高 ， 及 时 有 效 
的 液体 复苏 和 介 人 治疗 对 这 些 重症 疾病 非常 重要 。 
对 躁动 和 大 出 血 的 患者 应 予 呼吸 机 通气 支持 的 气 道 
保护 以 避免 吸 人 性 肺炎 的 发 生 。 


LET Lo 


肝 性 脑病 是 由 严重 的 、 失 代 偿 肝病 或 广泛 的 
门 体 分 流 引 起 的 一 系列 可 逆 的 神经 病 学 的 体征 和 症 
状 。 肝 性 脑病 的 发 病 机 制 尚 不 清楚 。 部 分 归 因 于 肠 
道 的 含 氨 底 物 代谢 产生 的 毒性 物质 通过 解剖 学 和 功 
能 性 分 流 绕 行 肝脏 。 根 据 精神 状态 和 神经 病 学 的 检 
查 发 现 将 肝 性 脑病 分 为 4 期 : 

1 期 : 轻 度 的 意识 障碍 和 动作 失调 。 

2 期 : 扑 翼 样 震 晤 持续 存在 和 明显 的 人 格 改变 。 

3 期 : 嗜睡 和 觉醒 时 定向 障碍 。 

4 期 : FE, 

常见 的 诱因 包括 肝 功 能 恶化 、 骨 肠 道 出 血 、 过 
最 摄 人 和 蛋白质 、 饮 酒 、 镇 静 药 和 安眠 药 、 外 科 手 术 、 
APE. Bik. BRERA 〈【 低 钾 血 症 )、 便 秘 和 外 
科 分 流 术 或 TIPS, 


LAET GES] 
治疗 包括 识别 和 纠正 任何 诱因 ， 限 制 饮 食 蛋 白 


质 的 摄 和 人 (40g/d)， 口 服 乳 果糖 。 如 果 对 饮食 疗法 
和 乳 果糖 无 反应 或 乳 果糖 不 耐 受 ， 口 服 抗 生 素 如 新 





GK. quist. PRP, AT, 消除 肠 道 感染 。 
已 广泛 使 用 的 利 福 昔 明 是 一 种 源 于 利 福 霉 素 的 广 谱 
非 氨 基 糖 背 类 抗生素 ， 因 为 它 不 从 肠 道 吸收 ， 因 而 
无 其 他 抗生素 的 潜在 毒性 ( 肾 毒 性 、 耳 毒性 和 周围 
神经 病变 )。 严 重 的 需 固 性 肝 性 脑病 患者 需要 紧急 
的 肝 移 植 。 


避免 治疗 错误 

识别 可 纠正 的 诱发 因素 是 肝 性 脑病 治疗 的 关 
键 。 为 确保 最 佳 和 有 效 地 使 用 乳 果糖 需要 充分 教育 
患者 及 其 家 庭 成 员 、 并 使 他 们 理解 。 结 果 是 依从 性 
的 提高 并 避免 可 能 的 副作用 。 可 吸收 的 抗生素 应 慎 
重 使 用 以 避免 可 能 的 毒性 。 


肝 肾 综合 征 


肝 肾 综合 征 是 一 种 在 排除 所 有 其 他 引发 肾 功 能 
障碍 的 病因 后 ， 发 生 在 肝 硬 化 患者 的 特殊 类 型 的 进 
行 性 急性 肾 功 能 衰竭 。 它 是 功能 性 肾 衰竭 。 如 果 肝 
病 改 善 ， 肾 功能 恢复 正常 。 肝 肾 综 合 征 的 发 病 机 制 
尚 不 清楚 。 肝 硬化 患者 1 年 内 发 生 肝 肾 综合 征 的 可 
能 约 为 20%, 5 年 内 约 为 和 0 名。 特征 为 低 钠 血 症 和 
氮 质 血 症 。 尿 钠 浓 度 小 于 IOmEg/L. RULES X 
特点 。 其 他 重要 的 生化 检查 发 现 包 括 尿 肌 栈 / 血浆 
肌 本 的 比例 > 30, 尿 渗透 压 / 血浆 渗透 压 的 比例 > 1。 


最 佳 治疗 
治疗 肝 肾 综合 征 时 ， 应 除外 肾 功 能 衰竭 的 特殊 


病因 (如 急性 肾 小 管 坏死 、 血 容量 减少 导致 的 肾 前 
性 氨 质 血 症 、 药 物 引起 的 肾 毒性 或 先前 存在 的 慢性 


PEARL)» PIRE FAP ESHE A RR A SH RE 
代 治 疗 。 试 验 性 治疗 包括 前 列 腺 素 E. SAM, 4 
AMR. WLR KGS Ht AR AI TIPS, 


避免 治疗 错误 


肝 肾 综合 征 的 病死 率 高 ， 肝 移植 能 使 其 恢复 。 
因而 在 治疗 中 及 时 和 综合 的 评估 患者 以 决定 他 们 肝 
移植 的 候选 资格 是 重要 的 。 


肝 移 植 
最 住 治疗 


肝 移 植 不 再 是 试验 性 的 手术 ， 已 成 为 进展 性 肝 
硬化 的 标准 治疗 。 随 着 外 科技 术 的 提高 和 更 好 的 免 
疫 抑 制剂 的 出 现 ， 肝 移植 已 成 为 治疗 终 末期 肝病 的 
有 效 方法 。 患 者 的 长 期 生存 率 接近 90%， 生 活 质量 
优良 。 不 幸 的 是 ， 捐 献 者 数量 减少 和 接受 者 数量 继 
续 增 加 间 的 差距 在 扩大 。 

世界 上 许多 移植 中 心 采 用 活体 肝 移植 (living 
donor liver transplantation，LDLT)。 第 一 例 儿 童 活 
体 肝 移植 完成 于 1989 年 。LDLT 已 成 为 儿童 受 者 可 
靠 的 治疗 选择 。 在 过 去 的 10 年 中 ，LDLT 已 被 成 
功用 于 成 人 受 者 ， 患 者 和 移植 物 的 存活 类 似 于 那些 
死亡 捐献 者 的 肝 移植 。 可 供 选 用 的 合适 的 捐献 者 是 
LDLT 的 限制 因素 。 随 着 合适 捐献 者 和 接受 者 的 选 
择 、 外 科技 术 的 进步 和 经 验 的 增加 ，LDLT 可 获得 
更 好 的 结果 。 在 美国 ， 大 约 5% — 10% 的 肝 移 植 是 
活体 肝 移 植 。 


避免 治疗 错误 


肝 移 植 是 失 代 偿 肝 硬 化 唯一 有 效 的 治疗 。 在 美 
国 器 官 分 享 联合 网 络 的 等 候 名 单 上 有 18 000 名 串 
者 ,并且 在 以 每 年 25% 的 速度 增加 。 在 美国 ， 每 年 
仅 完成 约 5000 ~ 6000 例 由 死亡 捐献 者 提供 的 肝 移 
植 手术 。 因 为 有 过 量 的 潜在 接受 者 ， 仔 细 确 认 和 评 
估 移 植 受 者 很 重要 。 


展望 
现在 主要 诊断 技术 的 改进 使 得 慢性 肝病 在 早期 
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即 可 获得 诊断 。 治 疗 药物 的 进展 包括 抗 病毒 药物 ( 乙 
型 和 两 型 肝炎 ) 将 帮助 预防 肝 硬 化 的 进展 。 

肝 移 植 是 治疗 晚期 肝 硬 化 的 高 效 选择 。 终 末期 
肝病 的 治疗 也 可 选择 肝 细 胞 、 干 细胞 和 异种 移植 。 


(iB + REA B) 
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乳 靡 泻 在 全 世界 范围 内 均 有 发 生 ， 患 病 率 估计 在 1/500 ~ 1/67。 但 日 本 除外 ， 日 本 乳 麻 泻 的 患 病 率 极 
低 。 大 量 研究 证 实 美国 人 群 的 患 病 率 在 无 危险 因素 人 群 中 为 11133， 在 有 与 疾病 有 关 的 胃 肠 道 症状 的 个 体 中 
为 1156， 在 乳 廉 泻 患者 的 二 级 亲属 中 为 1139， 一 级 亲属 中 为 1/22。 因 而 ， 在 美国 ， 大 约 300 万 人 患 病 。 但 所 


估计 只 有 不 足 53% 的 受累 个 体 被 确诊 。 


乳 糜 泻 是 可 引起 吸收 不 良 综合 征 的 小 肠 疾病 之 一 。 其 他 病因 包括 Whipple 病 、 弥 温 性 的 黏膜 恶性 肿 
瘤 、 细 菌 过 度 繁殖 综合 征 和 短 肠 ( 图 65-1; 彩 图 65-1 ) 。 


病因 和 发 病 机 制 


从 蛋白 中 的 肽 类 引起 的 免疫 反应 导致 乳 糜 泻 ， 
谷 蛋 白 是 小 麦 中 发 现 的 蛋白 质 ， 在 黑 麦 和 大 麦 中 也 
发 现 有 相似 的 蛋白 质 。 毒 性 肽 类 对 符 腔 内 和 刷 状 缘 
的 蛋白 水 解 作 用 有 抵抗 ， 通 过 上 皮 细 胞 或 上 皮 细 胞 
间隙 进 人 黏膜 下 ， 被 组 织 谷 氨 酰 胺 转移 酶 转化 为 更 
具 抗 原 性 的 形式 。 免 疫 反 应 刺激 T- 淋巴 细胞 攻击 小 
肠 黏膜 ， 导 致 上 皮 细 胸 的 应 激 反应 和 肠 细 胞 的 死亡 ， 
为 自身 免疫 过 程 。 仅 具有 遗传 易 感 性 者 发 生 该 病 ， 
涉及 多 种 基因 。 具 有 主要 组 织 相 容 分 子 HLA-DQ2 
或 HLA-DQS 是 发 病 的 必要 条 件 ， 约 98% WILEY 
患者 具有 其 中 一 种 组 织 相 容 分 子 。 除 了 饮食 中 含 谷 
蛋白 和 遗传 易 感性 ， 某 些 触 发 事件 可 能 是 初始 发 病 
所 必需 。 小 肠 竺 膜 受 损 表 现 为 一 系列 的 组 织 结构 的 
改变 ,包括 淋巴 细胞 迁移 至 上 皮 细 胞 内 、 隐 和 窜 细 胞 
增生 、 缩 得 和 浓密 的 小 肠 绒 毛 、 缩 短 的 柱状 上 皮 细 
胞 。 组 织 谷 氨 酰 胶 转 移 酶 促进 了 印 疫 反应 ， 它 通过 
转换 毒性 肽 类 的 谷 毛 酰胺 侧 链 为 谷 氨 酸 盐 并 将 这 些 
残 基 与 其 他 蛋白 质 的 赖 氨 酸 交叉 链接 ， 包 括 酶 自身 。 
抗 组 织 和 谷 氨 酰胺 转移 酶 (TTGA) 的 血浆 抗体 可 用 
于 诊断 ， 同 样 的 包括 肌 内 膜 抗 体 (EMA)， 两 种 检 
测 抗体 实验 的 特征 决定 了 偶尔 出 现 不 同 的 检测 结果 。 
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临床 表现 


引出 诊断 的 症状 和 体征 可 是 肠 道 的 (如 腹泻 ) 
或 非 肠 道 的 (如 贫血 或 骨 丢 失 )。 在 乳 靡 演 忠 者 的 
亲属 和 存在 与 乳 糜 泻 有关 情 况 的 个 体 中 ， 尽 管 没有 
症状 但 通过 血液 筛 查 或 内 镜 下 十 二 指 肠 活 检 ， 使 乳 
订 泻 的 诊断 在 日 益 增 加 。 随 着 血清 学 检查 、 内 镜 下 
| 二 指 肠 活 检 和 对 疾病 警惕 性 提高 ， 和 乳 靡 泻 的 表 
现形 式 发 生 了 很 大 变化 。2000 一 2004 年 间 在 大 的 
治疗 中 心 引出 诊断 的 症状 是 腹泻 占 37%， 贫 血 占 
139, Wb fri AA 129. AH cy 8 和 %， 偶 然 发 现 
的 占 5%， 其 他 特点 的 占 26 和 。 常 因 反 流 或 消化 不 
良 的 症状 做 上 消化 道内 镜 检查 时 ， 意 外 地 发 现 十 二 
指 肠 符 膜 异 常 而 偶然 发 现 。 其 他 导致 诊断 的 表现 包 
括 腹痛 、 便 秘 、 体 重 减 轻 、 神 经 系统 的 症状 《周围 
PARE, MMAR, HRI), MIR ER, 
巨 淀粉 酶 血 症 、 低 蛋白 血 症 、 血 沉 升 高 、 需 要 增加 
口服 药 的 数量 和 肝 功 能 异常 。 其 他 文献 报道 的 症状 
和 体征 包括 肠 易 激 综合 征 、 恶 心 、 呕 吐 、 消 化 不 良 、 
BKA. MK, ER. MAZE, ui. 流产、 不 育 、 
生长 迟缓 、 感 觉 异 常 、 虚 弱 、 供 急 、 脾 功能 减退 症 
和 小 肠 套 乔 。 尽 答 儿 童 和 成 人 的 患 病 率 相 等 ， 但 常 
TE 40 ~ 60 岁 时 明确 诊断 。 女 性 患 病 率 超过 男性 的 


图 65-1 吸收 不 良 综合 征 : 小 肠 病 因 。 
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3 倍 。 在 肥胖 和 病态 肥胖 者 中 党 存在 乳 糜 泻 。 从 开 
始 出 现 症状 到 诊断 确立 常 延误 4 ~ 5 年 的 时 间 。 
乳 魔 演 典 型 的 表现 ， 主 要 为 吸收 不 良 的 症状 
和 体征 ， 如 今 在 发 达 国 家 中 很 少 但 可 能 发 生 。 早 期 
的 吸收 不 良 综合 征 的 特征 是 腹泻 、 体 重 减 轻 或 体重 
增长 不 良 ， 以 及 大 块 、 油 腊 、 极 为 恶 奥 的 大 便 (图 
65-2 ， 彩 图 65-2)。 维 生 素 和 矿物 质 缺 乏 的 体征 包括 
维生素 B 和 铁 缺乏 导致 的 舌 炎 ， 维 生 素 D 和 钙 缺 乏 
导致 的 骨 软 化 症 ， 钙 和 镁 的 缺乏 导致 的 抽 搞 和 维 生 
RK RS PRR. E A diode eT SSOK MP, 
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引起 低 白 蛋 白 血 症 的 原因 包括 蛋白 质 吸收 减少 ， 肝 
脏 合 成 白 蛋 白 减 少 和 肠 病 导致 的 蛋白 质 丢失 。 药 物 
和 营养 吸收 不 良 。 贫 血 可 为 由 于 叶酸 和 偶然 的 维 生 
素 B, 吸收 不 良 所 致 的 大 细胞 性 贫血 ， 或 由 于 铁 和 和 蛋 
白质 吸收 不 良 所 致 的 小 细 胸 性 贫血 ， 或 混合 性 贫血 。 

一 些 亚 性 肿瘤 与 乳 靡 泻 有 关 ， 包 括 乱 奇 金 淋 巴 
fW. GIR, AR AB AOE. E 
可 在 乳 糜 泻 诊断 前 、 诊 断 时 或 诊断 后 发 现 ， 除 淋巴 
瘤 外 ， 在 开始 无 谷 蛋 白 饮 食 数 年 后 ， 亚 性 肿瘤 的 发 
生 概率 下 降 。 
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图 65-2” 隐 期 吸收 不 良 综 合 征 。 
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鉴别 诊断 


乳 麻 泻 临 床 表现 的 多 样 性 导致 了 鉴别 诊断 较 
为 广泛 。 以 腹泻 为 临床 表现 的 鉴别 包括 肠 易 激 综 合 
征 、 乳 糖 酶 缺乏 症 、 炎 症 性 肠 病 、 贾 弟 虫 病 、 小 肠 
细菌 过 度 繁殖 、 胰 腺 功能 不 全 、 人 免疫 缺陷 病毒 性 
肠 病 、 放 射 性 肠 病 和 食物 过 敏 。 因 为 受 损 的 黏膜 中 
乳糖 酶 活性 减低 致 了 乳糖 酶 缺陷 ， 所 以 乳 糜 泻 患者 党 
不 能 耐 受 乳糖 。 这 种 继 发 的 乳糖 酶 缺陷 一 定 不 要 误 
认为 是 原 发 的 获得 性 乳糖 酶 缺陷 。 贫 血 的 鉴别 诊断 
必须 考虑 结肠 或 骨 肿 瘤 或 恶性 贫血 ， 引 起 骨 矿 物质 
密度 碱 低 的 可 能 病因 包括 年 龄 相关 的 骨 质 朴 松 症 、 
性 腺 功能 减退 症 、 甲 状 腺 疾病 和 原 发 性 或 转移 性 骨 
AP fa. 


诊断 方法 


临床 上 对 此 病 保 持 高 度 警 惕 性 是 很 重要 的 ， 要 
认识 到 此 病 有 多 种 临床 表现 。 抗 组 织 谷 氨 酰 胶 转 移 
酶 抗体 检测 是 一 种 非 侵 入 性 检查 ， 已 取得 了 重大 进 
W. WT m d esr EIS OR VOTERS A A) s 
膜 活 检 证 实 诊断 。 最 后 确诊 需要 去 除 谷 蛋白 后 临床 
体征 和 症状 及 莫 膜 组 织 学 的 明确 反应 。 

血清 抗 组 织 谷 毛 酰 胺 转移 酶 抗体 、 免 疫 球 蛋 
HG (IgG) 和 免疫 球 蛋 白 A (IgA)， 可 通过 EMA 
或 TTGA 方法 进行 检测 。IgA 抗体 较 IgG 抗体 更 敏 
感 、 更 特异 。 然 而 ， 约 2% WAREK IgA 缺陷 。 
因而 ， 需 要 血清 IgA 水 平 来 正确 解释 血清 IgA 抗 
体 。 当 行 乳 麻 泻 血清 学 检查 时 ， 测 定 血清 IgA 水 
平 的 效 - 价 比 尚 不 清楚 。 只 有 EMA-IgA 或 TTGA- 
IgA 38 PA YE Bk EMA-IgG 或 TTGA-IgG 升 高 时 测定 
IgA 水 平 可 能 效 - 价 比 更 高 。 在 EMA 实验 中 ， 用 
免疫 荧光 法 探查 与 猴 食 管 或 人 脐带 的 结缔 组 织 相 
结合 的 抗体 ， 也 有 报道 用 酶 联 免疫 测定 法 。 已 有 
报道 EMA- IgA 的 敏感 性 为 90% ~ 97%， 特 异性 
为 98% — 99%, TTGA- IgA 实验 是 酶 联 免疫 测定 
法 。 用 重组 的 或 纯化 的 人 组 织 谷 氮 酰胺 转移 酶 检查 
TTGA- IgA， 而 不 是 早期 用 豚鼠 抗原 检查 ， 敏 感性 
为 94% 一 95%, EEJ 95% — 97%, FLR E 
者 的 黏膜 变化 越 轻 ， 二 种 实验 的 敏感 性 越 低 ， 黏 膜 
改变 极 微 时 可 能 是 阴性 。 在 和 谷 蛋白 去 除 后 的 6 一 12 
个 月 ， 抗 体 水 平 减低 并 可 能 消失 。 两 个 实验 中 的 任 
何 一 个 都 比 抗 才 醇 洲 蛋 白 和 抗 网 硬 蛋 白 实验 更 具 特 
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异性 。 抗 去 醇 深 蛋白 和 抗 网 硬 蛋 白 实验 不 再 用 于 乳 
ETS HIST, RUE Se AE A 
硬 蛋 白 实验 帮助 识别 极 微 的 组 织 学 改变 的 乳 麻 演 患 
者 ， 他 们 受益 于 和 谷 蛋白 限制 饮食 ， 但 这 种 表面 上 的 
益处 可 能 是 安慰 剂 效应 。 其 他 研究 者 报告 ， 诊 断 谷 
蛋白 相关 神经 系统 疾病 ， 抗 去 醇 溶 蛋白 实验 较 EMA 
3X TTGA 更 敏感 。 

作为 常规 ， 在 开始 饮食 治疗 前 ， 所 有 患者 均 应 
做 黏膜 活检 。 不 需要 做 活检 的 患者 包括 活检 证 实 疱 
疙 样 皮炎 的 患者 和 那些 高 滴定 度 TTGA 或 EMA 并 
有 典型 症状 或 有 乳 魔 泻 亲 属 的 患者 。 目 前 认为 黏膜 
改变 在 十 二 指 肠 开 始 并 缓慢 向 远 侧 进展 ， 很 少 到 达 
回肠 末端 。 然 而 ， 有 研究 揭示 一 些 患者 有 补丁 样 改 
变 ， 一 些 患 者 仅 在 十 二 指 肠 和 空肠 远 侧 有 有 阳性 的 活 
检 结 果 ， 尽 管 其 他 研究 不 支持 这 种 发 现 。 为 最 大 限 
度 地 减少 遗 沁 黏膜 异常 的 机 会 ， 如 果 可 能 ， 应 从 
二 指 肠 的 第 二 、 第 三 、 第 四 部 分 每 处 至 少 采 集 
2 个 活检 标本 。 有 经 验 的 外 科 病 理学 人 员 应 报告 
组 织 学 的 异常 ， 并 将 其 分 类 为 Marsh 179 (E 
内 淋巴 细胞 增多 ，IEL)、T 型 (增加 的 TEL 和 隐 帘 
Hd). Ma (BORER), Mb MY (次 
SREB), sx ME cM (全 绒毛 萎缩 )。 研 究 显 
示 95%Marsh 耳 型 损害 的 患者 和 大 部 分 为 Marsh Il 
型 损伤 的 患者 最 终 被 证 实 为 乳 糜 泻 ， 而 仅 10% 的 
Marsh 工 型 患者 最 终 被 证 实 为 乳 糜 演 。 

几乎 所 有 的 乳 靡 泻 患 者 都 有 HLA 抗原 DQ2 和 
DQ8 中 的 1 种 或 2 种 全 有 。 因 而 ,它们 的 缺乏 基本 
上 排除 诊断 ， 阴 性 预测 值 达 99.9%。 然 而 ， 这 两 种 
抗原 可 在 30% 一 40% 的 一 般 人 群 出 现 ， 所 以 出 现 1 
种 或 2 种 HLA 抗原 的 阳性 预测 值 仅 为 1.7%。 以 下 
情况 检查 这 两 种 抗原 可 能 有 用 ， 血 清 学 弱 阳 性 和 活 
检 意 义 不 明确 者 ， 数 月 前 自己 已 经 进行 饮食 限制 者 ， 
坚持 了 解 是 否 有 病 而 又 不 想 人 饮食 限制 持续 很 长 时 间 
者 及 希望 在 未 来 的 几 年 避免 周期 的 血清 学 检查 的 乳 
糜 演 患者 的 孩子 。 

小 肠 X 线 照片 、 娄 便 脂 肪 含量 测定 、D- 木 糖 
吸收 实验 ， 用 于 诊断 乳 糜 泻 既 不 敏感 也 不 特异 。 胶 
囊 内 镜 是 有 希望 的 检查 但 未 经 充分 地 研究 。 

由 于 许多 原因 ， 无 谷 蛋白 饮食 的 试验 性 治疗 是 
不 适宜 的 。 对 于 乳 糜 泻 患者 ， 无 谷 蛋白 饮食 是 困难 
和 终身 的 ， 未 确定 诊断 前 不 应 开始 。 无 乳 麻 泻 的 个 
体 经 无 谷 蛋白 饮食 后 可 能 表现 一 些 症状 改善 而 导致 
假 阳 性 的 诊断 。 无 谷 蛋白 饮食 的 依从 性 差 ， 即 使 遵 
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WHAT. 353096 的 乳 糜 泻 患者 需要 1 个 月 以 上 的 时 
间 才 有 反应 ， 有 5% 的 患者 需要 超过 6 个 月 。 因 而 ， 
患者 不 能 很 好 地 遵照 无 谷 蛋白 饮食 并 持续 足够 长 的 
时 间 而 导致 假 明 性 的 诊断 。 最 终 ， 一 旦 开始 无 谷 蛋 
白 饮 食 ， 患 者 常常 寻找 医学 帮助 以 做 出 确定 的 诊断 ， 
以 决定 是 否 坚 持 严 格 的 无 谷 蛋白 饮食 或 是 否 应 认为 
亲属 患 病 的 风险 增加 。 因 为 随 着 无 谷 蛋白 饮食 ， 血 
清 学 检查 和 活检 都 可 能 变 为 正常 ， 所 以 应 在 患者 进 
食 含 谷 蛋白 的 饮食 至 少 6 周 才 做 诊断 检查 ，3 个 月 
后 再 做 更 好 。 

有 下 列 任何 一 种 “临床 表现 ”并 且 没 有 其 他 原 
因 可 解释 的 患者 ， 应 考 虚 做 检查 。 对 众多 符合 肠 易 
激 综合 征 罗 马 标准 的 个 体 或 有 骨 矿 物质 密度 减低 证 
据 的 个 体 是 否 进行 检查 仍 存在 争议 。 据 报道 有 此 碎 
物质 密度 减低 的 个 体 与 正常 骨 矿 物质 密度 的 个 体 相 
比 ， 乳 靡 泻 的 发 病 率 从 相同 到 增加 10 倍 。 

许多 情况 证 实 了 乳 麻 泻 的 患 病 率 在 增长 。 据 
报道 ， 一 般 人 群 的 患 病 率 为 0.5% — 1%, IA 
JE FEE R (100%), 1 型 糖尿 病 (2.5% ~ 10%), 
干燥 综合 征 (10%), Addison fj (89). A 4 
疫 性 甲状 腺 病 (1% ~ 5%), RAVE IG (2% ~ 
18%), 21 三 体 综合 征 (1% ~ 10%)、 自 身 免疫 性 
肝炎 (6%)、 原 发 性 胆汁 性 肝 硬 化 (5% 一 10%), 
自身 免疫 性 心肌 炎 (4%), IgA 缺乏 (2%) 和 显 微 
镜 下 结肠 炎 。 不 建议 对 具有 上 述 人 情况 的 患者 进行 常 
规 的 乳 糜 演 筛 查 ， 因 为 当前 的 资料 尚 不 能 表明 对 于 
无 症状 个 体 的 早期 探查 和 治疗 对 预后 有 明确 益处 。 
相反 ， 诊 疗 具有 任何 这 些 情 况 患 者 的 医师 应 对 其 相 
关 性 保持 警惕 并 降低 那些 有 可 能 是 乳 靡 泻 造成 的 症 
RAE. EREEREER, RRR 100% 的 
HARRERA, GAETA, TAA 
Bc PR a BY Hz d EG, k AG ASS 
损害 的 严重 程度 无 关 ， 因 此 这 种 情况 小 肠 活检 不 是 
强 适应 证 。 

实践 中 ， 乳 糜 泻 的 诊断 常常 隐 人 困境 。 大 量 串 
者 在 血清 学 、 组 织 学 、 症 状 或 对 谷 蛋白 去 除 反 应 的 
表现 方面 并 不 一 致 。 因 为 就 这 些 个 体 的 诊断 和 治疗 ， 
专家 间 意 见 不 完 全 一 致 。 如 果 不 完 全 一 致 ， 应 按 简 
单 的 意见 执行 。 

乳 糜 演 的 诊断 需要 可 比较 的 小 肠 黏 膜 的 组 织 学 
异常 ， 这 种 异常 在 和 谷 蛋白 限制 饮食 后 可 得 到 改善 。 
i, WRBAAMKAITA RA, SARN 
相 一 致 的 症状 ， 可 以 作为 间接 组 织 学 改善 的 证 据 而 


不 必 为 明确 诊断 重复 黏膜 活检 ，。 

血清 学 检查 和 组 织 学 检查 阳性 但 无 明显 症状 的 
患者 ， 诊 断 为 有 静默 或 无 症状 的 乳 麻 泻 。 关 于 这 些 
患者 是 否 应 使 用 谷 蛋 白 限制 饮食 意见 尚 不 一 致 。 应 
在 全 面 讨论 治疗 的 风险 和 对 患者 的 益处 后 ， 青 决定 
是 否 采用 谷 蛋 白 限制 饮食 。 

血清 学 检查 阳性 但 黏膜 组 织 学 正常 或 仅 显示 
TEL 增加 (Marsh 1 型 ) 被 称 为 潜在 的 或 隐 性 乳 麻 
泻 ， 假 定 能 合理 除外 血清 学 检查 假 阳 性 。 对 于 先前 
诊断 为 乳 糜 演 而 稍 后 饮食 中 再 加 入 谷 蛋 白 时 黏膜 组 
织 仍 维持 正常 的 患者 也 用 此 称谓 。 在 长 期 随访 过 程 
电 … 一 些 隐 性 乳 靡 泻 的 患者 发 展 为 完全 的 乳 糜 泻 而 
一 些 维持 或 转变 为 正常 的 血清 学 和 组 织 学 。 饮 食 治 
疗 是 可 行 的 。 

血清 学 检查 阴性 和 黏膜 组 织 学 仅 显示 TEL. 增加 
(Marsh 18) 的 患者 ， 可 能 为 隐 性 乳 糜 演 ， 但 也 可 
能 为 有 症状 的 乳 糜 泻 ， 但 大 部 分 没有 症状 。 许 多 其 
他 情况 引起 这 种 组 织 学 改变 ， 包 括 细菌 过 度 繁 殖 、 
食物 过 敏 、 肠 道内 寄生 虫 感染 、 炎 症 性 肠 病 、 药 物 
包括 非 肖 体 抗 炎 药 和 质子 奈 抑 制剂 、 骨 内 螺杆 菌 居 
感染 。 在 不 同情 况 下 ，IEL 的 详细 的 数量 、 分 布 和 
类 型 仍 在 研究 中 。 不 推荐 饮食 治疗 。 

肠 黏 膜 变 平 及 血清 学 阳性 的 患者 ， 在 适当 的 谷 
慢 白 限制 饮食 治疗 一 年 后 ， 钙 状 或 组 织 学 无 改善 ， 
或 患者 对 最 初 的 饮食 治疗 有 反应 而 接 下 来 又 无 反 
应 ， 被 称 为 有 顽固 性 乳 靡 泻 (RCD)。 这 些 患 者 常 
对 联合 使 用 免疫 抑制 剂 和 从 蛋白 限制 治疗 有 反应 。 
另外 一 些 肠 黏膜 变 平和 血清 学 常 为 阴性 的 患者 ， 对 
FEATHER, BO ARTE ERTS. E 
的 病因 尚 不 清楚 ， 尽 管 一 些 患 者 经 饮食 和 蛋白 而 不 是 
和 谷 蛋白 的 限制 治疗 后 有 改善 ， 一 些 患者 对 免疫 抑制 
剂 治疗 有 反应 。 

相 比 于 那些 肠 黏膜 异常 的 乳 麻 演 患者 ， 一 些 血 
清 学 阳性 或 阴性 的 患者 肠 黏 膜 组 织 学 正常 ， 但 症状 
对 于 谷 蛋 白 去 除 有 反应 ， 如 共 济 失调 、 周 围 神经 病 
变 、 阿 弗 他 口 炎 或 腹泻 。 这 些 情况 的 病理 生理 学 机 
制 及 命名 尚未 确定 。 这 些 患 者 中 的 一 些 人 可 能 确定 
有 异常 的 肠 甘 膜 ， 但 因为 这 种 异常 的 肠 藕 膜 为 补丁 
样 或 亚 显微镜 的 而 未 被 发 现 ， 只 有 通过 电子 显微镜 
才能 发 现 。 另 外 那些 患者 最 好 称 为 谷 蛋 白 敏 感 或 谷 
蛋白 敏感 综合 征 。 谷 蛋白 敏感 是 指 遗 传 易 感 性 的 个 
体 由 于 对 摄 人 谷 蛋白 免疫 应 答 过 高 所 致 的 全 身 性 疾 
病 。 原 发 损害 可 能 为 一 个 或 多 个 器 官 ， 如 肠 道 (FL 


HS). BEM (WERK), PCR ABE CI 
F1Jt ir A US ML ACHE) .周围 神经 (周围 神经 病变 )、 
肌肉 或 其 他 组 织 。 已 发 现在 这 些 患 者 中 ，TTGA- 
IgA 或 其 他 类 型 IgA 沉积 于 组 织 学 正常 的 肠 莫 膜 和 
其 他 组 织 中 ， 包 括 脑 组 织 。 在 非 乳 靡 泻 患者 中 谷 佛 
白 敏感 的 患 病 率 尚 不 清楚 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


治疗 的 关键 是 饮食 中 去 除 谷 蛋白 ， 但 做 起 来 
远 非 那样 轻而易举 。 谷 蛋白 或 其 类 似 毒性 得 白 存在 
Th, MAMA. CRA, BARES 
4j 9000 ~ 15 000mg 和 谷 蛋 白 ， 一 片面 包 平均 含有 
1500 ~ 2000mg 谷 重 白 。 对 于 乳 糜 泻 患 者 谷 蛋 白 最 
小 毒性 剂量 尚 不 清楚 ， 而 且 对 于 所 有 患者 来 说 可 能 
并 不 相同 。 在 一 组 乳 糜 泻 患者 中 显示 ， 每 天 100mg 
的 谷 蛋白 ， 即 一 片面 包 的 1/20 的 量 就 可 产生 组 织 
学 改变 ， 因 此 ， 每 天 谷 蛋白 不 应 超过 此 剂量 ，10 ~ 
I5mg 可 能 最 为 理想 。 一 个 受到 充分 研究 的 患者 其 
敏感 性 竞 达到 每 天 Img 的 谷 蛋白 量 。 然 而 ， 在 实际 
情况 中 ， 许 多 患者 采用 的 谷 蛋白 限制 饮食 ， 每 天 谷 
蛋白 的 摄 人 最 达到 1000mg 或 者 更 多 。 许 多 患者 可 
能 可 以 耐 受 每 天 200 ~ 1000mg 的 谷 蛋 白 而 出 现 症 
状 的 风险 极 小 , 但 此 说 并 不 确定 。 纯 荡 才 是 安全 的 ， 
但 市 售 的 燕麦 产品 通常 挫 有 其 他 谷物 ， 因 而 ， 除 非 
患者 没有 乳 麻 演 症状 或 砂 麦 产品 确实 为 纯化 的 ， 否 
则 也 应 避免 进食 菩 才 产品 。 大 多 数 患者 报告 在 意外 
HASA 24 小 时 内 即 会 出 现 症 状 ， 但 未 出 现 这 
种 即刻 症状 也 不 能 表示 饮食 中 没有 和 谷 蛋白 。 

最 初 ， 饮 食 限 制 可 能 显得 极为 关键 。 向 那些 
对 治疗 乳 靡 演 有 经 验 的 膳食 专家 进行 咨询 是 有 必要 
的 。 在 互联 网 上 有 许多 有 帮助 的 方法 是 适合 的 CAL 
附加 资料 )。 和 一 个 已 患 乳 麻 泻 多 年 而 治疗 良好 的 
患者 交谈 对 于 一 个 新 近 确 诊 的 患者 来 说 可 能 有 极 大 
的 帮助 。 

在 饮食 治疗 的 前 6 个 月 应 每 天 2 次 给 予 患者 推 
荐 日 常 剂量 的 多 种 维生素 和 多 种 矿物 质 ，6 个 月 后 
改 为 每 天 1 次 。 对 于 任何 贫血 需 明 确 特 征 。 铁 和 叶 
酸 缺 乏 应 予 适 当 的 口服 制剂 补充 治疗 。 对 于 任何 一 
个 新 诊断 的 患者 均 应 检测 血清 25- REER DKE, 
如 果 低 于 正常 ， 给 予 口服 维生素 D, 50 000IU， 或 维 
生 素 D, 更 好 , 每 周 1 一 7 次 , 根据 其 检测 水 平 调整 ， 
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并 在 1 一 3 个 月 内 复查 其 血清 水 平 。 调 整 剂量 使 血 
il 25- 羟 维生素 D 水 平 维持 在 正常 值 上 限 范围 。 浏 
定 骨 矿物 质 密度 ， 如 果 减 低 ， 重 复 饮食 治疗 1 年 并 
予 维生素 治疗 。 如 果 没 有 改善 ， 考 虑 予 二 碳 磷酸 盐 
化 合 物 或 降 钙 素 治疗 。 

在 治疗 开始 后 1 ~ 2 个 月 患者 应 复诊 ， 与 膳食 
专家 见面 并 相 结合 ， 以 确保 患者 对 饮食 治疗 的 理解 
和 依从 ， 之 后 每 6 ~ 12 个 月 进行 一 次 复诊 。 每 次 
复诊 应 回顾 患者 的 节食 情况 、 症 状 和 情绪 。 如 果 开 
始 时 患者 血清 叶酸 、 胡 草 卜 素 、25- AEA D 和 
铁人 蛋白 含量 低 ， 则 应 定期 复查 。 推 荐 每 年 监测 血清 
TTGA 水 平 。 通 常 在 恰当 的 饮食 治疗 6 — 12 个 月 后 
血清 TTGA 浓度 会 减低 或 变 为 阴性 。 其 滴定 度 增加 
可 作为 节食 依从 性 不 佳 的 证 据 。 不 推荐 常规 随访 行 
十 二 指 肠 黏 膜 活检 。 如 果 出 现 腹痛 、 体 重 下 降 、 出 
血 或 腹 演 复发 应 仔细 询问 病史 ， 如 有 指 征 ， 应 行 小 
肠 和 结肠 活检 、 上 腹部 及 盆腔 CT 扫描 或 行 胶囊 内 镜 
检查 。 

治疗 常 需 超过 1 个 月 甚至 长 达 1 年 ， 才 有 症状 
上 的 反应 。 在 一 组 161 例 以 腹泻 为 主要 症状 的 患者 
中 ， 节 食 治 疗 开始 后 的 累积 反应 (腹泻 停止 ) 时 间 
1 天 内 为 3%，1 周 内 为 32%，1 个 月 内 为 69%，6 
个 月 内 为 87%。 

对 节食 治疗 无 症状 反应 的 原因 (近似 百 分 
率 ) 包括 偶然 或 故意 的 和 谷 蛋白 摄 人 (4796) ,. 误诊 
(10%); 乳 麻 演 的 并 发 症 ， 如 淋巴 瘤 、 小 肠 癌 或 潍 
疡 性 空肠 炎 (10%), 共 患 病 如 小 肠 细菌 过 度 繁殖 、 
淋巴 细胞 性 结肠 炎 、 和 乳糖 酶 缺乏 症 或 肠 易 激 综 合 征 
(17%); RCD (16%), 

RCD 的 定义 是 进展 的 。 严 格 来 说 ， 它 是 一 种 组 
织 学 上 和 乳 糜 渔 相 一 致 的 肠 病 ， 患 者 对 最初 的 和 谷 蛋 
白 限 制 饮食 治疗 有 反应 而 随后 反应 又 停止 ， 或 在 12 
个 月 的 节食 治疗 后 组 织 学 或 症状 无 反应 ， 但 添加 免 
疫 抽 制剂 治疗 后 有 反应 。RCD 的 两 种 形式 是 有 区 别 
i, RCD 工 的 患者 有 正常 的 IEL 种 群 ， 对 饮食 控制 
和 免疫 抑制 剂 的 治疗 反应 良好 ， 预 后 良好 。RCD Il 
的 患者 有 异常 的 (幼稚 的 ) IEL 种 群 ， 对 饮食 控制 
和 免疫 抑制 剂 的 治疗 反应 不 良 ， 一 般 预 后 不 良 ， 在 
开始 治疗 的 1 年 内 ， 许 多 患者 死 于 播 散 的 与 肠 病 相 
Xd Tube. RCD 的 免疫 抑制 剂 治疗 ， 包 括 
口服 皮质 类 固 醇 激素 或 硫 呈 呆 叭 和 静脉 注射 抗 肿 瘤 
坏死 因子 a 抗体 〈 英 夫 利 昔 单 抗 )。 一 些 RCD 患者 
有 增 厚 的 上 皮下 胶原 带 ， 称 为 胶原 性 乳 麻 泻 。 
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避免 治疗 错误 

几乎 没有 医师 知道 无 谷 蛋白 饮食 的 细节 。 然 
而 ， 医 师 能 够 并 应 当 提供 知识 、 鼓 励 和 资料 来 帮助 
患者 服从 饮食 治疗 并 成 功 坚持 下 去 。 如 果 可 行 ， 串 
者 必须 自觉 读 取 甚至 以 前 注 明 无 谷 蛋白 产品 上 的 标 
签 ， 联 系 制药 公司 来 确保 所 用 的 处 方 和 非处方药 是 
无 谷 蛋 白 的 ， 阅 读 由 资深 专家 所 写 的 书籍 或 在 线 资 
料 ， 外 出 就 餐 时 提前 制订 计划 并 与 厨师 探讨 ， 参 加 
一 个 支持 小 组 。 小 才 的 种 子 和 产品 是 禁止 使 用 的 ， 
那些 患者 可 能 不 认为 是 小 麦 类 食品 的 包括 durham 
小 麦 、kamut 小 麦 、spelt de, PUBL) AE, WEE. 
farro Ee, FAME. LAE. 9. XOU ÉL, 
bulgar /|xX£,. 4A ifi E) Re, AS N HEE 
的 可 能 含有 谷 蛋 白 的 产品 包括 药物 、 麦 芽 、 改 良 的 
食物 淀粉 、 米 浆 、 沦 、 水 解 植物 蛋白 、 水 解 蔬菜 蛋 
白 、 淄 膏剂 、 调 味 品 、 冰 淇 淋 、 灌 装 水 果 、 灌 装 汤 、 
各 类 糖果 、 人 造 海鲜 、 调 味 的 咖啡 、 以 黄 樟 油 为 香 
料 的 无 醇 饮 料 、 啤 酒 和 各 种 其 他 酒精 性 饮料 、 封 袋 
RA, Ol, A. BORA DAREMA HM 
量 的 谷 和 蛋白 ， 应 从 膳食 中 剔除 。 

无 谷 蛋 白 的 产品 还 包括 未 被 污染 的 大 米 、 玉 米 、 
hÆ. NX. BAW, RT, HC. X. URN 
物 , TEE, SEXE, ERE, HR EAR I IE IET A 
这 些 产 品 制 成 的 碎 粉 常常 缺乏 维生素 B 和 铁 ， 所 以 
接受 无 谷 蛋白 饮食 治疗 的 患者 应 当 给 予 补充 。 

偶尔 ， 患 者 因为 听信 误 传 或 强迫 症 的 心理 倾向 
而 变 得 过 度 谨慎。 只 要 正常 地 洗 碗 盘 和 使 用 卫生 设 
施 ， 患 者 的 厨房 用 具 不 需要 隔离 ， 配 偶 亲 吻 患 者 前 
也 不 需要 洗脸 和 刷牙 ， 患 者 不 需要 如 鲍 使 用 含 谷 蛋 
FEAT AM, FRAMED PERK, BA 
RM, 5) Jii. MY EA BY EE BY HE OR 
源 于 还 应 包括 被 先前 食用 者 的 面包 所 污染 的 黄油 、 
花生 油 或 其 他 面包 涂 昧 品 ， 或 烤 制 含 谷 蛋白 的 面包 
后 的 便携式 烘 烤 箱 未 完全 清除 于 净 即 烤 制 无 谷 蛋 白 
的 面包 。 随 着 时 间 和 采用 合适 的 方法 ， 患 者 能 变 得 
理性 、 小 心 但 不 过 度 强 迫 。 


在 临床 水 平 ， 论 证 无 症状 性 乳 糜 泻 的 风险 、 无 
症状 患者 治疗 的 益处 和 负担 ， 以 及 哪些 人 群 应 做 乳 
麻 演 第 查 的 相关 议题 是 十 分 重要 的 。 需 要 更 好 地 论 


证 谷 绰 白 最 小 的 中 毒剂 量 。 侵 入 性 更 少 的 治疗 将 受 
到 欢迎 ， 包 括 一 个 或 更 多 可 完成 的 目标 和 更 清晰 标 
记 的 无 谷 蛋 白人 饮食 和 药物 及 一 个 更 具 挑 战 性 的 减少 
或 消灭 饮食 限制 的 目标 。 完 成 这 个 目标 可 通过 遗传 
工程 培育 小 麦 和 其 他 谷类 以 消除 毒性 胀 类 ， 进 食 含 
从 蛋白 的 食物 后 口服 细菌 内 肽 酶 类 消化 毒性 肽 类 ， 
和 阻止 毒性 肽 类 进入 黏膜 或 激活 免疫 系统 的 药物 来 
实现 。 
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引言 


高 凝 状态 是 指 由 于 遗传 性 或 获得 性 因素 引起 的 一 系列 血栓 形成 之 前 的 状态 。 易 栓 症 是 指 易于 发 生 血 栓 
倾向 的 疾病 状态 。 过 去 认为 特 发 性 血栓 形成 是 指 在 未 能 证 实 无 高 凝 状态 的 前 提 下 机 体形 成 血栓 。 现 在 看 来 
应 该 尽量 避免 使 用 “ 特 发 性 血栓 ”这 个 术语 ， 因 为 很 多 所 谓 的 “ 特 发 性 血栓 ”并 非 不 可 解释 ， 而 是 可 归 因 
为 一 个 或 者 多 个 已 知 的 易 栓 因素 所 致 。 血 栓 形成 可 以 分 为 与 短暂 性 危险 因素 相关 和 与 短暂 性 危险 因素 不 相 


KAR. 


病因 学 和 发 病 机 制 
mk 


在 高 凝 状态 下 ， 促 凝 和 纤 洲 之 间 的 平衡 机 制 被 
打破 ， 导 致 血栓 形成 。 目 前 已 明确 的 导致 静脉 血栓 
形成 的 高 凝 状态 见 框 66-1, DEURA A i PP REE 
坏 或 血小板 功能 障碍 导致 高 凝 状态 ， 没 有 短暂 性 危 
险 因 素 的 静脉 血栓 中 ， 有 一 半 患 者 为 遗传 性 或 获得 
性 易 栓 症 CK 66-1)。 动 脉 血栓 形成 的 患者 一 般 没 
有 高 凝 状 态 ( 框 66-2)。 血 栓 形成 是 一 个 多 因素 的 
过 程 ， 包 括 环 境 因 素 、 生 活 方式 、 遗 传 性 因素 及 获 
得 性 因素 。 


heehee 
3k; BI 3- V Leiden 突变 


凝血 因子 V Leiden 是 在 1994 4E Tg] Az HE ARE 
MAF V 基因 的 点 突变 ， 并 以 荷兰 Leiden 城市 命 
名 的 ， 是 最 常见 的 静脉 血栓 形成 的 遗传 性 危险 因素 
【图 66-1). SEMA V Leiden FASE MAF VÆ 
白 (ArgS06GIn) 异常 ， 具 有 抗 活化 蛋白 C 的 特性 ， 
即 蛋白 C 抵抗 。 杂 合子 者 静脉 血栓 的 危险 性 升 高 3 
售 ， 纯 合子 者 升 高 18 fi. SEMA V Leiden 并 不 
是 动脉 血栓 事件 的 危险 因素 ， 但 吸烟 的 年 轻 女 性 除 
Sp. FV Leiden 主要 见于 白 种 人 人， 非洲 人 及 亚洲 人 


少见 ， 约 5% 的 美国 人 和 1.296 的 非洲 裔 美国 人 为 凝 
血 因 子 V Leiden 杂 合子 。 


3% in HR 20210 突变 


AE ii BEIA 20210A 是 由 于 凝血 酶 原 非 编码 区 第 
20210 P (FREE ^: RE (G — A), RFE ML 
MG KET. XE NEIGE 20210A 最 初 是 在 1996 
年 发 现 的 ， 是 第 二 个 常见 的 静脉 血栓 的 遗传 性 危险 
AX (3€ 66-1)。 杂 合子 者 静脉 血栓 的 危险 性 升 高 
2 ~ 4.8 倍 ， 但 不 是 动脉 血栓 的 危险 因素 。 与 凝血 
因子 V Leiden 相同 ， 主 要 见于 白 种 人 ， 约 2.3% X: 
国人 和 0.5% 的 非洲 裔 美国 人 为 凝血 因子 V Leiden 
REF. 


Sache 


ME C 缺乏 是 由 于 多 种 基因 突变 引起 的 ， 使 静 
脉 血 栓 的 危险 性 升 高 7 ~ 15 倍 ， 动 脉 血栓 中 恒 白 C 
缺乏 相对 少见 。 


dre Sue 


蛋白 S 缺乏 也 是 由 于 多 种 基因 突变 引起 的 ， 使 
静脉 血栓 的 危险 性 升 高 2 倍 ， 同 样 ， 动 脉 血 栓 中 蛋 
AS 相对 少见 。 
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Tr PR da Bi E 


Arc HE i MERC died T S PE SEES DER, 
与 静脉 血 检 形 成 密切 相关 ， 蚌 中 高 强度 的 危险 因素 ， 


框 66-1 有 静脉 血栓 形成 倾向 的 高 凝 状态 
获得 性 因素 


手术 、 外 伤 、 长 时 间 制 动 
老龄 
ER, wed 
激素 (ngos. kp. DORMIT) 
MEER. (bn 
既往 静脉 血栓 史 
炎 性 疾病 ( 克 罗 恩 病 、 湿 疡 性 结肠 炎 ) 
TSR PER 
ARREMAN d SE (遗传 性 或 获得 性 ) 
抗 磷脂 抗体 【 表 66-2) 
pios atc 
ja stc pLSET 
Ti B,GP-1 bb 
Pr Rz tO BU PE ia ET CIE ERE 
遗传 性 因素 
因子 V Leiden (G1691A 突变 ) 
凝血 酶 原 G20210A 突变 
蛋白 C 缺乏 
蛋白 SRE 
pise mmi 
少见 原因 【如 蜡 纤维 蛋白 原 血 症 、PA 下水 平 升 高 ) 
凝血 因子 钾 ， 信 、XI 或 纤维 蛋白 原 升 高 (遗传 性 或 获得 性 ) 
EILAN f£-MI Val 34 Leu 基因 多 态 性 (防止 静脉 血栓 形成 ) 











更 多 见于 30 岁 以 下 的 即 出 现 的 血栓 家 族 中 ， 同 样 ， 
在 动脉 血栓 中 抗 凝血 酵 缺 乏 相对 少见 。 


Fel R 24. Jot SE. je dic do Jol 7? 21 AU LBS c E 


同型 半 胱 氮 酸 尿 症 是 一 种 少见 的 儿科 疾病 ， 由 
于 同型 半 胱 氨 酸 代谢 六 乱 导致 体内 同型 半 胱 氨 酸 水 
平 升 高 ,一 半 患 者 在 30 岁 之 前 出 现 静 脉 或 动脉 血栓 。 
同型 半 胱 氨 酸 血 症 使 血清 中 同型 半 胱 氨 酸 水 平 轻 中 
度 升 高 ， 增 加 静脉 血栓 、 动 脉 赣 样 硬化 及 动脉 血栓 
形成 的 危险 性 。 升 高 的 水 平 可 能 与 亚 甲 基 四 氧 叶酸 
YE I NE AE DA bit TE (C677T MTHFR) ak 


* 


获得 性 因素 
Sh ce Hr t 
血管 炎 
肝素 诱导 的 血小板 减少 性 紫 关 
血栓 性 血小板 减少 性 紫 半 【过 传 性 或 获得 性 ) 
ORE ATE (通常 为 获得 性 ) 
Pap AR LAE 《获得 性 或 遗传 性 ) 
抗 磷脂 抗体 CA 66-2) 
狼疮 抗 凝 物 
抗 心 磷脂 抗体 
Tip. EE (GP-1) 抗体 
遗传 性 因素 
HMC. HAS RHE MBS 
少见 原因 【 异 纤维 蛋白 原 血 症 } 
纤维 得 白 原 、F 如 和 vWF 水 平 升 高 {遗传 性 或 获得 性 ) 
ZEMA FAI Val 34 Leu 基因 多 态 性 【防止 静 读 血栓 形成 ) 





表 66-1 静脉 血栓 形成 息 者 中 高 凝 状 态 的 发 生 率 


高 凝 状态 

蛋白 C 缺乏 
HAS 缺乏 
tiUSE T PA MM ARE 


因子 V Leiden 突变 

&E R 20210 突变 

8 Fa) v EL HE 

SRD 

短暂 性 危险 因素 ， 手 术 、 外 伤 、 创 伤 以 及 长 时 间 制 动 。 


伴 有 短暂 性 危险 因素 时 静脉 血栓 的 发 生 率 【 % ) 





不 伴 暂 短暂 性 危险 因素 时 静脉 血栓 的 发 生 率 { 党 ) 
1-9 
1~13 
95 —7 
52 
16 — 19 
18.8 
无 可 靠 数据 


图 66- 


凝血 因子 V 和 凝血 酶 原 20210 实 变 。 





REFR: 2 万 ~ 3 万 年 
起 源 ; 欧洲 


子 多 态 性 {C677T MTHER fil A1298C MTHFR ) 有 关 ， 
车 基因 突变 不 引起 同型 半 胱 氮 酸 水 平 升 高 ， 并 不 增 
加 血栓 发 生 的 危险 性 。 同 型 半 胱 氨 酸 水 平 可 通过 补 
充 叶 酸 或 联合 应 用 叶酸 、 维 生 素 B, 和 维生素 B, 而 
降低 , 但 并 不 能 降低 静脉 或 动脉 血栓 形成 的 危险 性 。 


抗 磷脂 抗体 综合 征 


抗 磷脂 抗体 综合 征 是 指 静 脉 或 动脉 血栓 形成 或 
伴 有 反复 习惯 性 流产 ， 同 时 抗 磷脂 抗体 阳性 的 症候 
群 (图 66-2)。 抗 磷脂 综合 征 分 为 原 发 性 和 继 发 性 ， 
继 发 性 一 般 是 指 继 发 于 自身 免疫 病 、 恶 性 肿瘤 或 某 
此 药物 ( 见 第 152 章 )。 


诊断 方法 


对 于 检验 的 时 机 如 何 确定 , 如 何 解 释 检 验 结果 ， 
以 及 对 于 遗传 性 易 栓 症 患者 或 家 庭 如 何 进行 健康 教 
育 和 指导 ， 目 前 尚 无 统一 的 指南 。 对 于 没有 手术 、 
外 和 伤 或 长 时 间 制 动 的 静脉 血栓 患者 ， 应 该 做 如 下 检 
WW: 凝血 因子 V Leiden, SEM MPR 20210A、 和 蛋白 
C 活性 、 蛋 白 S 活性 、 抗 凝血 酶 活性 、 同 型 半 胱 氨 
酸 水 平 、 抗 磷脂 抗体 (狼疮 抗 凝 物 、 抗 心 磷脂 球 蛋 
白 抗体 和 抗 BGP-I 抗体 )。 此 外 ， 对 于 易 形成 血栓 
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的 恶性 肿瘤 ， 应 该 通过 详细 问 病史 、 系 统 查 体 和 适 
当 肿 瘤 标志 物 进行 得 查 。 

对 于 不 能 解释 的 动脉 血栓 事件 ， 应 该 进行 易 栓 
srügfsdr, TARE CIE. TEA S 活性 、 抗 凝血 
Mist, ORDER KE ARAL (狼疮 抗 
BERD Hil REKER A AST BJGP-1 杭 体 )。 此 外 ， 
低 密度 脂 蛋 白 、 胆 固 醇 、 三 酰 著 油 和 脂 人 蛋白 a 水平 
也 可 评估 动脉 天 样 硬 化 形成 的 危险 性 。 最 后 ， 对 动 
脉 血栓 形成 的 所 有 可 能 原因 进行 评价 ， 包 括 动脉 澡 
样 硬化 、 心 内 血栓 、 心 房 阁 动 、 卵 圆 孔 未 闭 等 。 

凝血 因子 V Leiden 可 通过 基因 检测 (PCR 方法 ) 
或 凝血 试验 (APC 抵抗 ) 来 确定 。 但 是 5% ~ 10% 
的 APC 抵抗 的 患者 并 没有 凝血 因子 V Leiden， 而 是 
有 其 他 的 异常 ， 如 狼疮 抗 瞩 物 。 若 APC 抵抗 结果 阳 
性 应 该 应 用 基因 检测 法 继续 检测 是 否 存 在 凝血 因子 
V Leiden， 但 是 车 APC 抵抗 结果 阴性 则 可 排除 凝血 
因子 V Leiden 存在 。 

凝血 酶 原 20210A 突变 的 检测 也 是 通过 PCR 的 
基因 检测 法 ， 检 测 凝 血 因子 了 水平 没有 任何 意义 。 
蛋白 C 缺 乏 的 测定 主要 是 检测 功能 蛋白 C 活性 水 平 ， 
因为 仅仅 检测 蛋白 C 抗原 水 平 偶尔 会 遗 小 活性 水 平 
不 良 的 功能 蛋白 C。 对 于 口服 维生素 K 依赖 的 抗 凝 
剂 〈 如 华 法 林 、 葵 两 兰 其 香 豆 素 醇 ) 患者 ， 其 蛋白 
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C 活性 水 平 下 降 ， 停 药 2 周 以 后 蛋白 C 水 平 才 恢 复 
正常 。 此 外 ， 肝 病 患者 蛋白 C 活性 也 降低 。 

蛋白 S 在 血循环 中 以 两 种 形式 存在 : 一 种 是 与 
血 中 转运 蛋白 C4b 相 结合 ， 形 成 结合 蛋白 ， 另 一 种 
是 游离 蛋白 S。 只 有 游离 蛋白 S MAMI, RM 
包括 蛋白 S 活性 (功能 蛋白 S)、 游 离 蛋白 S 抗原 、 
总 蛋白 S 抗原 。 只 检测 游离 蛋白 S 或 总 蛋白 Ss 抗原 
不 能 排除 蛋白 S 缺乏 ， 因 为 患者 可 能 具有 正常 的 蛋 
白 $ 抗原 水 平 ， 但 其 功能 异常 。 蛋 白 S 活性 降低 也 
发 生 于 口服 避孕 药 、 激 素 替 代 治 疗 、 妊 娠 、 口 服 抗 
凝 药物 期 间 、 肝 及 合成 功能 降低 以 及 急性 血栓 事件 ， 
上 述 情 况 下 出 现 蛋白 S 水 平 降低 不 能 诊断 为 先天 性 
蛋白 S 缺乏 。 停 药 3 周 以 上 蛋白 S 活性 水 平 才能 恢 
复 至 正常 。 

抗 凝 血 酶 活性 在 急性 血栓 形成 、 肝 素 治 疗 、 肝 
脏 合成 功能 降低 及 肾病 综合 征 等 情况 时 出 现 活性 降 
低 ， 此 时 不 能 诊断 为 先天 性 抗 凝血 酶 缺乏 。 

血浆 同 再 半 胱 氨 酸 水 平 与 高 蛋白 饮食 相关 ， 但 
一 般 不 会 超过 正常 水 平 基线 的 10%， 没 有 任何 临床 
研究 意义 。MTHFR 基因 多 态 性 既 与 动静 脉 血栓 无 
关 ， 也 与 妊娠 并 发 症 匹 关 ， 因 此 ， 若 同型 半 胱 氨 酸 
KEER, MTHFR 基因 多 态 性 的 检测 没有 任何 指 
qd X. 

抗 磷脂 抗体 是 一 组 蜡 质 性 抗体 ( 表 66-2), T 
通过 检测 狼 疙 抗 凝 物 或 通过 酶 联 免疫 吸附 法 检测 抗 
心 磷 蕴 抗体 和 抗 BGP-I 抗体 来 确定 ， 这 些 将 在 第 
152 章 具体 讨论 。 

对 于 易 栓 症 的 少见 原因 , 如 异 纤维 蛋白 原 血 症 、 
纤 溶 酶 原 缺 乏 、 阵 发 性 睡眠 性 血红 蛋白 尿 症 及 骨髓 
增殖 性 疾病 等 可 咨询 相关 疾病 专家 。 


治疗 与 处 理 
最 佳 治疗 


易 栓 危险 因素 的 存在 与 否 关系 着 血栓 形成 后 抗 
主治 疗 时间 的 长 得 、 抗 凝 监测 的 精确 程度 (存在 抗 
磷脂 抗体 时 ) 及 家 族 中 其 他 成 员 是 否 有 并 发 定 。 对 
于 各 种 静脉 或 动脉 血栓 的 治疗 和 处 理 问 题 将 在 第 29 
章 、 第 31 章 、 第 67 章 和 第 125 章节 详 述 。 专 业 化 
易 栓 症 检测 中 心 对 于 自发 性 或 特殊 性 血栓 事件 和 无 
症状 的 易 栓 定 患 者 做 出 的 诊断 参考 应 该 认真 考虑 。 
同时 ， 易 栓 症 检测 中 心 也 有 义务 对 患者 的 检测 结果 
进行 解释 并 对 患者 进行 健康 教育 ， 也 可 通过 因特网 


图 66-2 ” 抗 磷 脂 抗 体 。 





对 患者 进行 教育 指导 。 
避免 误 治 

弄 清楚 哪些 因素 会 导致 检验 结果 假 阳 性 和 假 阴 
性 (X 66-2， 框 66-3)， 可 减少 误诊 和 延误 治疗 。 


易 栓 症 的 重要 研究 进展 包括 能 够 预测 动静 脉 血 
栓 形 成 基因 多 态 性 和 易 栓 症 患 者 反复 发 生 血 栓 的 危 
险 因素 的 临床 研究 ， 所 有 这 些 研究 有 助 于 制定 最 佳 
的 抗 凝 疗程 和 抗 阔 强度 ， 患 者 也 会 从 综合 性 易 栓 症 
诊治 中 心 或 国家 止血 与 血栓 学 会 获 益 。 


框 66-3 导致 获得 性 凝血 因子 缺乏 的 情况 


= 肝脏 疾病 : HAC, BEES 和 抗 凝 血 酯 活性 降低 

s 华 法 林 治 疗 : 蛋白 C 和 和 蛋白 S 活性 降低 

ORK 《口服 避孕 药 、 妊 媒 、 绝 经 后 、 激 素 赫 代 治 疗 ): 
蛋白 S 活性 降低 

。 炎 症 性 疾病 : 蛋白 S 活性 降低 

= 急性 血栓 形成 ,蛋白 S PREM A ERE 

= 肝素 治疗 : 抗 凝 血 酶 活性 降低 
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表 66-2 ”急性 血栓 形成 、 肝 囊 和 华 法 林 对 易 栓 症 检测 的 影响 


普通 肝素 


HE NE 20210A 
蛋白 CC 活性 或 抗原 
HA S 活性 或 抗原 
Src Hee NET HE 


可 信 度 可 能 低 
可 信 度 可 能 低 


低 分 子 肝 素 


VitK 质 抗 剂 


可 信 

ay ie ' 
可 信 

可 信和 度 低 
可 信和 度 低 
可 信和 度 可 能 


被 高 估 
不 确定 ” 


R⸗t l at ay ffi * 
toC REL up fs * a] fri 可 信 可 信 
同型 半 胱 氨 酸 可 信 可 信 a 可 信 


F VIl ; C/Ag 9] fa BERG " 可 信 可 信 可 信 

FIX; C/Ag 可 信 ” 可 信和 度 低 

F XI ; C/Ag 可 信 “ 可 信 可 信 可 信 

:可 信和 的 是 指 检测 是 用 乏 FV 血 效 ， 所 以 临床 医师 需要 知道 实验 室 如 何 检测 ， 

: 与 检测 方法 有 关 ， 结 果 可 能 是 不 可 信 的 ， 需 要 询问 针对 肝素 的 检测 特殊 性 。 

“可 能 是 可 信 的 ， 但 是 文献 的 数据 有 限 ， 

“在 急性 血栓 形成 时 ， 结 果 通 常 为 阳性 ， 非 急性 期 常 为 阴性 。 

“大 部 分 狼疮 抗 此 物 的 检测 试剂 愈 多 含有 使 不 均一 肝素 和 低 分 子 肝 素 失 活 的 中 和 剂 ， 从 而 使 检测 结果 更 加 可 和 化， 但 临床 医师 频 该 知道 
自己 的 试剂 合 含 有 肝 索 还 是 低 分 子 肝 素 。 

“急性 血栓 形成 时 的 检测 没有 明确 的 规定 。 





(ARF 译 赵 d E) 
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深 静 脉 血栓 形成 和 肺动脉 栓塞 


引言 


深 静 脉 血 栓 形 成 { deep veonus thrombosis, DVT) 和 肺动脉 栓塞 ( pulmonary embolisim, PE ) #4 
成 了 静脉 血栓 形成 中 两 个 最 重要 的 临床 血栓 事件 。 其 发 生 率 据 统计 约 占 总 人 群 中 约 0.1% ， 是 心血 答 疾 病 的 
第 三 位 死因 。 早 期 诊断 和 治疗 可 以 显著 的 降低 发 病 率 和 死亡 率 。 目 前 仍 有 大 部 分 DVT 和 PE 患者 要 借助 于 
尸检 才能 够 得 以 诊断 。 如 何 加强 DVT 和 PE 的 诊断 和 改善 治疗 为 学 界 所 关注 ， 已 有 大 量 涉及 该 领域 的 研究 
资料 出 版 。 在 本 章 中 ， 我 们 系统 总 结 血栓 形成 的 各 种 临床 表现 ， 并 对 这 类 疾病 的 早期 诊断 和 治疗 进行 系统 


概述 。 


流行 病 学 和 病理 生理 学 


深 静 肪 血栓 形成 可 以 发 生 身 体 静 脉 系统 任何 部 
位 ， 但 大 部 分 发 生 在 小 腿 和 盆 腔 之 间 的 下 政 静 脉 系 
统 。Virchow 的 经 典 三 联 征 理论 (血管 壁 损 伤 、 血 
流 流 滞 和 高 凝 状态 ) ， 对 于 我 们 现在 理解 静脉 血栓 
形成 的 病理 过 程 和 人 危险 因素 仍 有 重要 意义 。 血 管 壁 
损伤 和 血 流 液 沾 均 可 导致 血小板 聚集 ， 进 一 步 启 动 
凝血 瀑布 级 联 (包括 细胞 每 白 成 分 })， 导 致 促 凝 
和 抗 凝重 白 失 衡 ， 从 而 形成 血管 内 血栓 ( 见 第 66 
it). 

FARM P € EE ae Fe fy uf. 
栓 栓 子 ， 但 也 必须 考虑 到 下 腔 静 脉 (IVC), TERPBK 
及 上 肢 静 脉 ， 盐 至 右 心 也 是 栓 子 的 来 源 (图 67-1). 
栓 子 也 可 能 来 自 腮 静脉 以 下 更 小 的 静脉 ， 但 是 这 些 
栓 子 很 少 形成 栓 案 、 风 险 较 小 。 

导致 DVT 和 PE 的 许多 经 典 危险 因素 都 与 
Virchow 的 经 典 理论 有 关 (图 67-2)。 下 肢 的 血 流 
主要 依靠 肌肉 收缩 ， 而 手术 、 外 伤 后 的 长 时 间 制 动 
或 肢体 瘫痪 导致 肌肉 收缩 减少 甚至 肌肉 萎缩 ， 从 而 
造成 血 流 洪 潘 ， 这 就 极 大 增加 了 发 生 静 脉 血 栓 的 风 
险 。 另 外 ， 手 术 、 外 伤 或 感染 可 引起 血管 壁 损伤 ， 
而 血管 壁 损伤 也 是 引发 静脉 血栓 的 另 一 种 机 制 。 此 
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外 ， 大 部 分 恶性 肿瘤 性 疾病 通常 伴随 有 某 种 程度 的 
BAERE, PPA BAAR. FRAG PAL PRO 
Trousseau 综合 征 。 对 于 低 静 脉 栓塞 个 体 而 言 ， 两 个 
因素 可 引发 这 些 个 体 静 脉 栓 塞 ， 其 一 常见 原因 是 妊 
媒 ， 理 妇 由 于 有 高 凝 状态 同时 伴 有 血 流浪 滞 (子宫 
压迫 IVC)， 因 此 易 发 生 静 脉 栓 寨 ， 另 一 个 因素 是 
Indi] day (如 长 时 间 旅 行 )。 其 他 已 经 明确 的 高 
SERA ER 66 章 讨论 。 加 强 对 DVT Al PE 临床 
表现 的 认识 ( 67-1 和 表 67-2) 和 理解 DVT 和 PE 
的 发 生机 制 可 为 临床 医师 提供 诊断 线索 ， 尤 其 是 对 
那些 设 有 栓 子 来 源 的 特殊 患者 诊断 来 讲 更 为 重要 。 


临床 表现 


DVT 和 PE 的 临床 表现 差异 很 大 ， 从 轻 度 的 患 
肢 肿胀 、 腓 肠 肌 压痛 到 严重 的 急性 呼吸 困难 、 尝 县 
等 都 可 出 现 。 详 细 的 询问 病史 有 助 于 发 现 更 多 的 血 
栓 形 成 的 危险 因素 ( 表 67-1 和 表 67-2), PHL DVT 
而 言 其 典型 症状 包括 单 侧 下 肢 的 肿胀 、 压 痛 和 侧 支 
静脉 曲张 。 但 是 正如 前 所 述 ， 许 多 单纯 的 DVT E 
者 并 不 完全 表现 为 上 述 定 状 ， 因 此 给 诊断 带 来 困难 。 
还 要 特别 强 点 的 是 ，40% 的 单纯 DVT 患者 行 肺 通 
SHERI (VQ) 发 现 合并 有 无 症状 的 PE， 因 
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图 67-1 深 静 脉 血栓 形成 。 
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此 ， 无 论 是 DVT 还 是 PE， 尚 未 证 明 同 时 存在 前 均 。 括 胸 痛 ( 胸 膜 性 或 非 胸 膜 性 )、 咯 血 、 胸 膜 摩擦 感 、 

认为 两 者 同时 存在 。 低 氧 血 症 或 发 热 【很 少 超过 38.9C )。 若 患者 出 现 
PE 的 主要 临床 表现 包括 DVT 的 相关 症状 和 肺 ” 录 感 、 低 血压 或 新 出 现 的 右 心力 衰竭 则 考虑 为 严重 

循环 的 部 分 急性 灌注 中 断 症状 ， 突 然 发 作 的 呼吸 困 。” 肺 栓塞 。 PE 最 严重 的 临床 表现 是 咯血 。 心 源 性 休克 

难 和 心动 过 速 多 为 PE 的 初 发 症状 ， 临 床 医师 要 引 ”在 未 明确 病因 之 前 的 鉴别 诊断 必须 包括 肺 栓塞 。 

起 的 警惕 (图 67-3)。 其 他 的 PE 相关 症状 和 体征 包 
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鉴别 诊断 


DVT 和 PE 在 很 多 方面 有 共同 之 处 ， 因 此 我 们 
在 做 出 诊断 时 要 尤其 注意 。 诊 断 DVT sX PE 的 一 
PREZAR ESERE AWE DVT 或 者 PE 的 
可 能 性 各 有 多 大 。 对 于 DVT， 最 常见 的 鉴别 疾病 


有 肌肉 拉 伤 或 下 歧 外 伤 、 静 脉 反 流 不 畅 、 淋 巴 回 流 
ZH. MAE, AHMAR DK MRM A, X91 
于 ， 呼 吸 困 难 和 心动 过 速 ， 要 注意 的 鉴别 诊断 包括 
肺炎 、 充 血性 心力 衰竭 、 心 肌 梗死 、COPD、 肺 出 
血 和 吸入 性 肺炎 。 诊 断 DVT 或 PE 的 第 一 步 是 根 
据 症状 和 体格 检查 来 评估 需要 鉴别 诊断 的 疾病 可 能 


活动 期 肿 首 【治疗 中 或 治疗 前 6 个 月 内 ) 
FRM A TL SE d 

卧床 > 3 天 或 4 周 内 大 手术 史 

沿 着 静脉 系统 走行 方向 有 局 部 压痛 
整个 下 肢 肿 胀 

AE HS DLA (RACE EERE 3cm) 
HAK 

诊断 其 他 疾病 的 可 能 性 高 于 DVT 


可 能 性 ; 高 度 汪 3 分， 中 度 1 或 2 分 ， 低 度 0 分 。 
Adapt from Wells PS,Anderson DR, Bormanis J, ct al ; Value of 
assessment of pretest probability of deep-vein thrombosis in clinical 
management.Lancet 350 (9094); 1795-1798, 1997, 


性 有 多 大 。 
诊断 方法 


如 何 找到 最 准确 且 效 价 比 高 的 诊断 方法 仍 是 该 
领域 最 活跃 的 研究 方向 ， 也 是 临床 医师 必须 面 对 的 
挑战 。 目 前 ， 很 多 专家 推荐 应 用 经 过 慎重 选择 的 诊 
断 方法 ， 来 预测 发 生 可 能 性 的 加 权 法 来 诊断 。 因 为 
DVT 和 PE 通常 会 漏诊 ， 因 此 临床 医师 头脑 中 要 经 
常 保持 警惕 性 。 虽 然 并 不 要 求 对 每 个 患者 都 要 进行 
全 面 的 检查 ， 但 是 一 经 排除 其 他 可 能 的 诊断 后 ， 就 
应 该 着 重 考虑 DVT 和 PE。 


深 静 脉 鱼 检 形 成 


对 于 可 疑 PE 的 诊断 应 该 从 开始 就 应 该 进行 预 
测评 价 。 虽 然 目 前 对 PE 已 经 提出 很 多 诊断 模式 ， 
但 是 应 用 最 普遍 的 是 由 Wells 及 其 同事 制订 的 诊断 
模式 ( 表 67-1)。 而 DVT 由 于 其 临床 表现 多 样 ， 通 
常 很 难 准 确 做 出 临床 诊断 ， 这 就 给 预测 可 能 性 带 来 
了 困难 ， 这 一 问题 我 们 已 在 第 3 章 进行 详 述 。 预 测 
可 能 性 对 于 解释 非 侵 入 性 的 检查 结果 来 说 非常 重 
要 ， 是 诊断 DVT 的 必 备 条 件 。 

客观 检查 包括 D 二 聚 体 、 静 脉 B 超 、 阻 抗体 
积 描记 法 和 静脉 造影 。 静 脉 造 影 是 诊断 DVT HS 
标准 ， 静 脉 B 超 作 为 非 侵 入 性 的 检查 方法 已 基本 取 
代 蛆 抗体 积 描记 法 。 由 于 静脉 B 超 诊断 具有 更 高 的 
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表 67-2 预测 发 生 肺 栓塞 可 能 性 的 加 权 法 


临床 特征 
DVT 的 临床 症状 
心率 > 100 次 /分 
4 周 内 手术 史 或 长 期 制 动 
曾经 诊断 为 DVT 或 PE 










肺 栓塞 的 可 能 性 高 于 其 他 疾病 





可 能 性 ， 高度 > 6 分 ， 中 度 2 一 6 分 ， 低 度 < 2 分。 
Adapt from Wells PS, Anderson DR, Rodger M, et al : Excluding 
pulmonary embolism at the bedside without diagnostic imaging : 


management of patients with suspected pulmonary embolism 
presenting to the emergency department by using a simple clinical 
model and Dimer.Ann intern Med 135 (2); 98-107, 2001. 


准确 率 ， 所 以 导致 静脉 造影 检查 明显 减少 了 。 

D 二 育 体 是 交 联 纤维 蛋白 的 降解 产物 ， 可 用 来 
评估 DVT。 从 理论 上 讲 , 任何 凝血 活性 增强 的 患者 ， 
其 体内 D 二 聚 体 水 平均 出 现 增 高 ， 因 此 D 二 聚 体 
阴性 可 基本 排除 DVT。 而 在 临床 实际 上 ， 对 于 低 危 
组 的 患者 由 于 其 D 二 聚 体 水 平 不 高 ， 常 常 不 能 进行 
B 超 检查 ， 对 于 中 高 危 患 者 ，D 二 聚 体 的 假 阴 性 率 
太 高 而 不 能 为 临床 提供 帮助 ， 因 此 ， 临 床 医师 应 该 
对 中 高 危 患 者 直接 进行 静脉 B 超 检查 。 此 外 ，D 二 
聚 体 阳 性 没有 任何 特异 性 ， 不 能 用 来 诊断 DVT。 还 
要 引起 注意 的 是 ， 对 于 住院 患者 、 最 近 有 过 手术 的 
忠 者 或 肿瘤 患者 来 说 ，D Homme (oss Oc 
性 率 。 

目前 ， 静 脉 B 超 是 诊断 DVT 最 常用 的 非 侵 人 
性 检查 ， 当 股 静 脉 或 胭 静 脉 不 能 被 B 超 探头 压迫 
时 表示 结果 阳性 ， 其 敏感 性 和 特异 性 分 别 高 达 95% 
和 96%。 对 于 有 临床 症状 的 近 端 DVT， 主 要 依赖 
检查 技师 的 技术 、 经 验 和 医师 对 结果 的 解释 。 对 于 
单纯 的 腓 肠 肌 蔚 脉 血 栓 ， 丝 感性 和 特异 性 为 60% 
和 70%。 当 静脉 B 超 证 实 临床 诊断 时 ， 不 应 再 进 
行进 一 步 检查 ， 而 是 立即 进行 治疗 。 若 静脉 B 超 
结果 可 疑 时 可 进一步 行 静脉 造影 检查 。 对 于 低 危 患 
者 ， 若 静脉 B 超 结果 阳性 ， 需 要 进一步 静脉 造影 
进行 证 实 , 造 影 阴性 则 不 必 抗 凝 治疗 。 而 高 危 患 者 ， 
车 静脉 B 超 阴性 ， 临 床 医师 应 该 慎重 考虑 是 否 进 
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图 67-3 ”无 醒 死 形成 的 轻 度 栓塞 。 
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通气 扫描 正常 MEFS ek; X 线 通常 是 正常 的 
EX Nl 


行 静 肪 造影， 因为 静脉 B 超 很 少 出 现 假 阴性 结果 。 — 肿 检 过 

目前 多 推荐 应 用 静脉 3 RARER, 但。 PE 的 诊断 也 是 采用 相似 的 方法 ， 即 对 临床 可 

是 仍 有 部 分 专家 对 B 超 检 查 持 有 异议 。 若 患者 对 。 能 性 进行 评估 (图 67-3)， 表 67-2 是 预测 PE 可 能 

AEMONA, BPI 昌国 中 性 的 临床 标准 ,最 后 一 栏 是 临床 医师 根据 临床 奖 料 ， 

IRR. 包括 病史 、 体 格 检查 、 心 电 图 和 胸 片 等 进行 评估 
的 。 根 据 表 67-2， 高 危 组 PE 的 发 生 率 41%、 中 人 危 


图 67-4 ”大 面积 栓塞 。 
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组 16%、 低 危 组 1.3%. 

应 用 心电图 来 诊断 PE 并 不 可 靠 ， 但 可 提供 
某 些 线 索 。 典 型 的 心电图 表现 为 S1Q3T3， 但 其 发 
生 率 很 低 。 非 特异 性 ST 或 T 波 改变 更 常见 (图 
67-4), db BUE OD 71 SENS sk rp dpt f n] RE C rf 
积 肺 栓塞 的 早期 信号 。 此 外 ， 心 电 图 可 用 来 鉴别 其 
他 疾病 ， 如 心肌 梗死 。 


胸 片 主要 是 用 来 帮助 鉴别 其 他 疾病 ， 肺 栓塞 的 
典型 表现 为 Hamptom 峰 或 近 端 肺动脉 的 扩张 ， 临 
床上 并 不 多 见 。D 二 到 体 的 检测 意义 与 DVT 相同 ， 
阴性 结果 提示 体内 不 可 能 有 肺 栓塞 。 影 像 学 检查 包 
括 CT 扫描、V/Q 扫描 和 肺动脉 造影 。 

增强 CT 扫描 已 被 广泛 应 用 于 肺 栓塞 的 诊断 ， 
并 使 VQ 扫描 应 用 明显 减少 。CT 扫描 对 于 近 端 肺 
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动脉 及 其 分 支 动 脉 栓 塞 的 诊断 有 很 高 的 特异 性 和 敏 
感性 ， 且 正在 改善 对 于 亚 段 肺动脉 栓塞 的 诊断 缺陷 。 
RH NE HERA, CT 扫描 用 于 诊断 肺 栓 
塞 有 足够 的 敏感 性 和 特异 性 。 对 于 临床 上 高 度 可 疑 
的 肺 栓 塞 患者 ， 若 CT 结果 阴性 ， 应 进一步 行 下 肢 
静脉 B 超 或 肺动脉 造影 检查 。 若 VO 检查 结果 不 
好 解释 或 需要 除外 其 他 疾病 时 ， 也 可 考虑 CT 检查 。 
增强 CT 扫描 的 最 重要 的 缺陷 是 部 分 患者 可 能 对 静 
脉 造影 剂 过 人 敏 。 目 前 ，CT 扫描 在 临床 上 已 基本 代 
HET VQ HR. 

V/Q 扫描 对 于 肺 栓塞 的 诊断 是 一 种 可 信赖 的 无 
创 检查 ， 其 结果 可 分 为 正常 、 低 度 可 疑 、 中 度 可 疑 
和 高 度 可 疑 。 结 果 正 常 可 排除 肺 栓塞 ， 低 度 或 中 度 
可 疑 对 于 排除 肺 栓 塞 或 进行 抗 凝 治疗 缺乏 准确 性 ， 
应 进一步 进行 检查 。 许 多 疾病 会 使 检查 结果 的 解释 
复杂 化 ， 包 括 肺 部 肿 冲 、 感 娄 和 心力 衰竭 。 正 常 的 
基线 义 线 片 有 助 于 ViQ 扫描 结果 的 判断 。 对 于 许多 
病情 复杂 的 患者 来 说 ， 常 常 需要 进一步 的 检查 。 

就 像 DVT 一 样 ， 静 脉 造影 也 是 诊断 PE 的 金 标 
准 ， 检 查 过 程 需要 肺动脉 内 置 管 并 注入 造影 剂 。 肺 
动脉 造影 的 死亡 率 不 到 0.5 名 ， 远 低 于 肺 栓塞 误诊 的 
并 发 定 。 对 于 肺 栓 塞 患者 来 说 ， 延 迟 抗 凝 治疗 可 能 
导致 灾难 性 的 结果 ， 应 该 尽早 抗 凝 治疗 ， 避 免 拖 者 。 
对 于 临床 上 高 度 怀疑 PE， 但 诊断 学 上 尚 模棱两可 的 
患者 ， 应 该 及 时 行 肺动脉 造影 。 

虽然 并 非 所 有 的 肺 栓塞 都 源 于 下 肢 静 脉 血栓 ， 
但 是 对 于 病情 稳定 的 肺 栓塞 患者 ， 通 常 要 进行 下 肢 
部 位 的 静脉 B 超 检查 。 


治疗 策略 
最 佳 治疗 


除了 大 面积 肺 栓塞 和 合并 咯血 的 肺 栓塞 以 外 ， 
其 他 情况 的 肺 栓塞 和 DVT 的 治疗 一 样 ， 抗 凝 治疗 
的 效果 是 明确 的 ， 但 是 对 于 急性 肺 栓塞 和 深 静 脉 血 
栓 形 成 的 抗 凝 治 疗 及 其 抗 凝 持续 时 间 也 存在 一 定 的 
争论 ， 在 美国 胸 科 医师 协会 (ACCP) 制订 的 指南 
中 有 详细 讲解 。 

深 静 脉 血栓 形成 和 肺 栓 塞 患者 的 急性 期 治疗 
首选 肝素 。 大 量 研究 已 经 评价 了 持续 给 予 肝素 泵 
入 和 低 分 子 肝 素 的 有 效 性 ， 两 者 都 是 凝血 酶 的 间 
接 抑制 剂 (mp DLE d SEE). ABA e SCIAS 
两 者 对 于 深 静 脉 血栓 形成 和 血 流 动力 学 稳定 的 肺 


栓塞 患者 的 治疗 效果 一 样 ， 许 多 医院 已 制订 了 肝 
素 应 用 方法 指南 。 在 笔者 所 在 医院 ， 肝 素 的 首 剂 
负荷 量 为 80IU/kg， 然 后 以 18IU/kg IPRA, HF 
素 初 始 治疗 6 小 时 后 测定 部 分 激活 的 凝血 酶 原 
时 间 (American College of Chest Physicians, 
APTT)， 然 后 根据 APTT 值 调整 肝素 剂量 ， 使 
APTT 达到 正常 的 1.5 ~ 2.3 倍 。 研 究 表明 ， 每 日 
两 次 皮下 注射 能 代替 静脉 汞 人 肝素 。 许 多 指南 ( 包 
括 ACCP) 推荐 首 剂 静脉 负荷 剂量 5000IU， 然 后 
17 SOOIU 皮下 注射 ， 每 日 2 次 。 

低 分 子 量 肝素 (LMWH) 治疗 易于 管理 (每 日 
1.7: 2 次 皮下 注射 即 可 ) 且 无 需 监 测 APTT， 因 此 
许多 医师 更 倾向 于 LMWH。 有 研究 表明 ，LMWH 
和 肝素 治疗 DVT 和 PE 效果 一 样 ， 因 为 LMWH iÑ 
过 肾脏 代谢 清除 ， 对 于 肾 功 能 不 全 的 患者 不 宜 应 用 ， 
对 于 病情 稳定 的 患者 ，LMWH 可 院外 家 庭 给 药 。 不 
同 组 分 的 LMWH 其 抗 凝 血 酶 和 抗 Xa 的 活性 不 同 ， 
LMWH 唯一 的 缺陷 是 价格 较 肝 素 高 很 多 。 

fondaparinux 是 一 种 新 型 的 抗 血栓 药物 ， 主 要 
用 来 DVT 和 PE 的 急性 期 治疗 ， 最 初 的 数据 表明 ， 
Et] RAK A LMWH 的 替代 药物 。 在 笔者 所 在 
的 中 心 , 若 患者 出 现 肝素 诱导 的 血小板 减少 性 禁 疝 ， 
可 考虑 应 用 fondaparinux， 但 对 于 肌 醋 清除 率 小 于 
30ml/min 的 患者 禁忌 应 用 。 

无 论 是 DVT 还 是 PE 患者 ， 均 应 进行 长 期 抗 
凝 治疗 ， 其 中 华 法 林 是 最 主要 的 抗 活 药物 。 华 法 林 
主要 是 通过 抑制 维生素 K 依 问 的 凝血 因子 的 合成 而 
发 挥 抗 凝 作用 ， 因 此 ， 服 药 后 需要 几 天 的 时 间 才 能 
起 效 。 目 前 推荐 肝素 抗 凝 的 同时 加 用 华 法 林 ， 直 到 
INR 比值 达到 治疗 范围 的 2.0 ~ 3.0, 

抗 凝 的 持续 时 间 主 要 决定 于 血栓 的 危险 因素 ， 
也 是 目前 争论 和 研究 的 热点 。 当 前 仍 以 ACCP 指南 
( 表 67-3) 为 准 ， 但 是 随 着 对 特 发 性 血栓 发 病原 因 
认识 的 深信， 指南 也 会 相应 改变 。 

大 部 分 患者 的 抗 凝 治疗 按 以 前 制订 的 指南 进行 
处 理 ， 但 对 于 大 面 的 肺 栓塞 或 血 流动 力学 不 稳定 的 
肺 栓塞 患者 ， 应 采取 更 加 积极 的 处 理 措 施 。 大 面积 
肺 栓塞 的 深 栓 治疗 还 未 证 明 能 降低 其 死亡 率 ， 但 是 
大 部 分 专家 仍然 推荐 对 于 血 流动 力学 不 稳定 的 肺 栓 
塞 患者 应 该 进行 深 栓 治疗 。 若 考虑 进行 溶 栓 治 疗 ， 
一 定 要 评估 出 血 的 风险 ， 尤其 是 恶性 肿瘤 患者 。 对 
于 大 面积 肺 栓塞 或 血 流 动力 学 不 稳定 的 肺 栓塞 ， 若 
有 溶 栓 禁 吕 或 溶 栓 失败 ， 则 可 考虑 外 科 取 栓 术 。 
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表 67-3 WERTE Mis E 9 PCAE RH LG] 


第 一 次 发 生 血 栓 事 件 且 危险 因素 为 时 间 限 制 性 的 
第 一 次 发 生 血 栓 事 件 ， 且 有 下 列 之 一 :蛋白 C 或 蛋白 $ 缺乏 、FV Leiden , Sfi 20210A 基因 突变 、 
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第 一 次 血栓 事件 ， 同 时 有 下 列 之 一 : 


(4) 肿瘤 (首次 用 LMWH 抗 凝 治疗 3 一 6 个 月 安全 有 效 ) 


(2) 抗 磷脂 抗体 


(3) 2 个 或 多 个 易 栓 原因 (如 FV Leiden 和 凝血 酶 原 20210 基因 突变 同时 存在 ) 


(4) 特 发 性 血栓 
(5) 反复 发 生 的 血栓 事件 





From Buller HR, Agnelli G, Hull RD, et al ; Antithrombotic therapy for venous thrombolic disease.Chest 126 (3 suppl): 4015, 2004. 


对 于 存在 抗 凝 禁忌 或 反复 发 生 血 栓 的 患者 ， 需 
BARGE. GAR, PRK A UI 
减少 肺 栓 塞 的 发 生 ,， 若 发 生 血 棕 的 危险 因素 能 去 除 ， 
适宜 放置 临时 性 滤器 ， 有 时 也 会 放置 永久 性 滤器 ， 
但 会 有 局 部 血栓 形成 的 并 发 症 。 


避免 治疗 错误 


为 了 避免 治疗 错误 ， 临 床 医师 应 该 了 解 患 者 的 
肌 栈 清除 率 {如果 应 用 LMWH) 和 以 前 是 否 对 肝素 
We, HHP RGSS Eee. ETE 
功能 不 全 的 患者 普通 肝素 是 一 个 比较 好 的 选择 ， 而 
有 肝素 诱导 的 血小板 减少 性 紫 韦 病史 的 患者 则 应 该 
考虑 应 用 fondaparinux 或 咨询 凝血 方面 的 专家 。 


预防 


深 静 脉 血栓 形成 和 肺 栓塞 的 预防 治疗 已 经 证 明 
是 有 效 的 ,特别 是 对 于 高 危 患者 包括 外 科 手 术 史 (RE 
别 是 整形 外 科 和 神经 外 科 手 术 )、 缺 血性 脑 卒中 后 
以 及 治疗 中 的 恶性 肿瘤 、 心 力 衰竭 、 重 症 肺 疾病 或 
心肌 梗死 患者 ， 会 从 积极 的 预防 血栓 形成 的 措施 中 
明显 获 益 。 对 于 接受 髋 或 膝 关 节 手 术 的 患者 ， 推 荐 
应 用 LMWH 或 fondaparinux 进行 预防 性 抗 凝 治疗 。 
对 于 低 危 患 者 的 预防 治疗 目前 尚 不 明确 。 当 前 指南 
推荐 采用 皮下 注射 普通 肝素 或 LMWH 作为 预防 血 
栓 的 主要 方法 ， 目 前 ACCP 正在 做 关于 血栓 预防 治 
疗 的 大 规模 临床 研究 。 


深 薛 脉 血栓 形成 和 肺 栓塞 的 加 权 法 诊断 水 平 将 
会 随 着 影像 学 检查 方法 的 进展 而 进一步 提高 ， 但 最 
令 人 兴奋 的 将 会 是 副作用 更 少 ， 治 疗 窗 更 广阔 的 抗 
ME S] [o] t 
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弥散 性 血管 内 凝血 


引言 








弥散 性 血管 内 凝血 (disseminated intravascular coagulation, DIC ) 是 一 种 复杂 的 凝血 障碍 性 疾病 ， 
其 特征 是 凝血 系统 与 纤 溶 系统 被 广泛 的 激活 ， 导 致 血栓 与 出 血 并 存 。DIC 并 不 是 一 种 独立 的 疾病 ， 而 是 许 


多 疾病 发 展 过 程 中 的 一 种 临床 病理 综合 征 ( 框 68-1 ) 。 


病因 学 和 病理 生理 学 


DIC 是 止血 过 程 被 过 度 激 活 的 结果 ， 这 个 过 程 
的 促 发 因素 尚 不 完全 明确 。 其 中 可 能 的 机 制 包 括 内 
RM (MS REO, RPA RI AS) 
导致 组 织 因 子 重新 合成 或 释放 进入 循环 系统 ， 恶 性 
肿瘤 细胞 或 羊水 产生 组 织 因子 类 似 物 ， 血 答 壁 损伤 
(败血症 、 大 面积 烧伤 、 低 体温 、 低 氧 血 症 、 酸 中 
毒 及 肿瘤 广泛 转移 等 ) 导致 血小板 激活 ， 继 之 凝血 
系统 激活 。 
凝血 系统 的 广泛 激活 导致 大 量 凝 血 酶 的 产生 ， 
继而 生成 纤维 蛋白 。 纤 维 蛋 白 广泛 的 沉积 在 血管 系 
统 ， 特 别 是 小 血管 内 ， 导 致 终 末 器 官 功能 损伤 。 天 
然 调 节 和 蛋白 如 AT- MARKA C 在 此 过 程 中 被 大 量 消 
耗 。 此 外 ， 纤 溶 系 统 的 继 发 性 激活 导致 纤维 蛋白 及 
纤维 蛋白 原 降解 产物 增多 。 许 多 情况 下 ， 如 败血症 
时 内 皮 细 胞 产生 的 纤 洲 酶 原 激 活 物 的 抑制 物 的 合成 
与 释放 不 足 ， 导 致 不 能 充分 溶解 普遍 沉积 的 纤维 蛋 
白 。 
发 生 DIC 时 ， 促 凝 物质 、 抗 凝 物 质 和 纤 溶 因子 
被 消耗 (图 68-1)。 循 环 中 的 凝血 酶 还 可 以 激活 血 
小 板 ， 继 而 进一步 加 速 进 入 血栓 前 状态 ， 血 小 板 的 
消耗 减少 导致 血栓 性 血小板 减少 症 。 当 促 凝 活性 占 
优势 时 (如 肿瘤 和 败血症 )， 在 微血管 内 形成 广泛 
血栓 最 终 导 致 多 器 官 功能 衰 竟 。 然 而 ， 如 果 在 以 纤 
溶 活性 或 促 凝 物质 和 血小板 消耗 为 主 的 情况 下 ， 可 


发 生出 血 。 后 者 在 临床 上 常常 遇 到 ， 如 急性 早 幼 粒 
细胞 白血病 患者 由 于 白血病 细胞 合成 纤维 蛋白 原 激 
活 物 以 及 手术 或 产科 相关 的 DIC。 血 栓 使 微血管 管 
腔 变 窗 ， 当 红细胞 通过 时 发 生 破 坏 ， 导 致 微血管 病 
性 溶血 性 贫血 (MAHA) 发 生 。 在 这 种 情况 下 ， 出 
现 洲 血 和 红细胞 碎片 【 番 型 红细胞 或 裂 红 细胞 ) 。 


临床 表现 


DIC 的 临床 表现 各 异 ， 很 大 程度 上 取决 于 基础 
疾病 ( 框 68-1)。 通 常情 况 下 ， 临 床 表现 是 细微 的 、 
甚至 是 不 易 觉 察 的。 尽管 血管 闭塞 或 血栓 的 表现 多 
见 ， 但 是 与 DIC 亚 型 相关 的 是 出 血 ， 通 常 表现 为 皮 
下 广 谣 微血管 性 浴血， 包括 易 出 现 冶 班 、 镜 下 或 肉 
眼 血 尿 、 静 脉 穿 刺 部 位 、 中 心静 脉 置 管 部 位 、 手 术 
伤口 以 及 气管 内 插 管 部 位 出 血 。 在 DIC 的 终 末 期 ， 
如 严重 败血症 时 ， 可 见 到 广泛 、 弥 散 性 出 血 ， 即 使 
输 注 血 液 制品 也 不 易 控制 (图 68-2 ， 彩 图 68-2)。 
急性 DIC 时 ， 由 于 年 洲 活 跃 导致 凝血 因子 和 血小板 
被 快速 消耗 ， 所 以 出 血 更 多 见 。 轻 型 DIC 更 多 见于 
败血症 或 恶性 肿 痛 患 者 ， 在 胎 死 官 内 的 产科 患者 中 
并 不 多 见 ， 此 时 肝脏 合成 的 凝血 因子 能 暂时 补充 机 
体 消耗 的 凝血 因子 并 达到 稳定 水 平 ， 患 者 可 能 无 任 
何 临床 症状 ，DIC 的 诊断 主要 靠 试 验 室 检查 。 

产科 患者 DIC 的 诊断 和 管理 具有 很 大 的 困难 和 
挑战 ， 一 是 因为 母亲 和 胎儿 都 有 高 度 的 风险 性 ， 二 
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图 68-1 弥散 性 血管 内 凝血 (DIC). 
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生理 学 和 分 子 事 件 导致 DIC 


是 因为 DIC 的 临床 表现 多 种 多 样 。 分 娩 时 羊水 栓塞 
的 发 生 率 约 为 1130 000 ~ 1/20 000, 母亲 的 死亡 率 
约 为 26% ~ 86%， 占 母亲 死亡 原因 的 10%。 羊 水 
栓塞 通常 发 生 在 分 娩 过 程 中 、 剂 宫 产 术 中 或 产后 30 
分 钟 内 。 由 于 凝血 因子 的 大 量 消 耗 ， 导 致 暴发 性 、 
弥散 性 出 血 。 同 时 ， 由 于 广泛 微 血 栓 的 形成 导致 出 
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现 急 性 低 血 压 、 低 氧 血 症 和 心肺 功能 障碍 。 妊 娠 史 、 
男性 胎儿 、 过 敏 史 和 遗传 性 过 敏 症 均 是 产科 发 生 
DIC 的 高 危 因 素 ， 而 产程 延长 和 氧化 毒素 并 不 是 危 
险 因素 。 非 重型 DIC 的 临床 表现 从 轻微 的 阴道 流血 
至 产妇 出 血性 休克 均 可 出 现 ， 也 可 发 生 突然 的 胎盘 
刊 离 。 脓 毒性 流产 、 羊 膜 内 感染 、 产 后 子宫 内 膜 炎 


4268-1 5 DIC 相关 的 临床 情况 


© 防毒 血 症 和 严重 感染 
= 创伤 《如 多 发 伤 、 脑 外 伤 或 脂肪 栓塞 ) 
s 及 器 功能 损伤 (如 严重 的 胰腺 炎 ) 


= MARE BE 
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= 羊水 栓塞 

Re PAR 

"FOE TM. FM. HELLP 综合 征 (溶血 、 肝 酶 升 高 、 

血小板 减少 ) 
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» PEE SENS 

= 中 毒 或 严重 免疫 反应 

s 毒蛇 咬 伤 

= 毒品 

© 输血 反应 

a 移植 排斥 
"凝血 酶 原 复合 物 治疗 





发 生 DIC 时 的 表现 不 一 。 


诊断 方法 


对 于 存在 发 生 DIC 的 潜在 基础 疾病 时 ， 应 该 慎 
重 考虑 是 否 存 在 DIC。 没 有 单一 的 试验 室 检查 可 诊 
断 DIC， 典 型 的 试验 室 检 查 包括 PT、APTT、 纤 维 
蛋白 原 活性 分 析 、 血 小 板 计 数 、D 二 聚 体 、 纤 维 蛋 
白 降 解 产 物 (FDP)。 国 际 止 血 与 血栓 学 会 2001 年 
推荐 应 用 根据 上 述 检查 的 结果 评分 的 诊断 法 。 此 评 
分 系统 以 病理 生理 学 为 基础 ， 分 为 症状 明显 的 DIC 
和 无 明显 症状 的 DIC 两 组 ， 并 且 每 组 有 自己 的 评分 
标准 (3€ 68-1)。 症 状 明显 的 DIC 是 指 血管 内 皮 、 
血细胞 以 及 血液 成 分 对 血管 损伤 没有 能 力 维持 体内 
凝血 与 出 血 的 平衡 ， 结 果 导 致 血栓 性 多 器 官 功能 障 
碍 、 出 血 或 两 者 均 有 。 无 明显 临床 症状 的 DIC 是 指 
血管 损伤 触发 止血 系统 ， 但 同时 又 有 能 抑制 进一步 


68 。 弥散 性 血管 内 凝血 491 


的 炎症 反应 和 止血 的 激活 。 对 于 无 明显 症状 的 DIC 
评分 强调 重复 评估 ， 因 为 疾病 发 展 趋 势 无 论 是 对 诊 
断 还 是 判断 预后 都 具有 重要 意义 。 从 某 种 程度 上 来 
讲 ， 它 们 反映 了 不 同 的 观点 ， 无 明显 症状 的 DIC 可 
能 与 某 些 严重 的 疾病 状态 相关 。 

前 脆性 研究 表明 ， 两 个 评分 系统 都 是 有 效 的 ， 
特别 是 对 于 ICU 病房 。 无 论 是 症状 明显 的 DIC 还 是 
无 名 显 症状 的 DIC， 评 分 为 5 分 或 以 上 具有 诊断 意 
义 ( 表 68-1)。 和 需要 明确 的 一 个 概念 是 纤维 蛋白 相 
闫 产物 包括 纤维 蛋白 存在 的 直接 测定 (如 可 溶性 的 
纤维 蛋白 单 体 ) 和 纤维 蛋白 产物 的 间接 测定 (如 D 
二 聚 体 、FDP)。 在 北美 ，D 二 聚 体 是 应 用 最 广泛 的 
检测 产物 。 对 于 无 明显 症状 的 DIC 诊断 评分 系统 
(HE 68-1) 包括 除了 以 前 提 到 的 全 球 研究 结果 ， 还 
有 更 加 特异 的 检验 (尚未 广泛 应 用 )， 如 血浆 抗 凝 
血 酶 和 和 蛋白 C 活性 水 平 。 

应 该 特别 提出 的 是 ， 血 浆 低 纤维 蛋白 原水 平 并 
不 是 诊断 DIC 的 敏感 指标 ， 也 不 是 诊断 DIC 的 必 
需 指标 。 事 实 上 ， 高 纤维 发 白 原水 平 更 多 见 。 此 外 ， 
应 该 行 外 周 血 涂 片 检查 ， 微 血管 病 性 溶血 对 于 DIC 
来 说 并 不 是 肯定 存在 ， 对 诊断 来 说 也 非 必 有 需 。 


鉴别 诊断 


一 般 情况 下 ， 根 据 临 床 和 实验 室 的 检查 并 不 能 
明确 诊断 DIC， 大 部 分 患者 多 是 在 ICU 诊断 ， 且 同 
时 合并 很 多 其 他 临床 问题 。 凝 血 功 能 障碍 和 血小板 
减少 通常 具有 多 种 因素 ， 鉴 别 诊断 包括 急 慢性 肝 功 
能 衰竭 导致 的 肝 合 成 功能 障碍 引起 的 凝血 异常 ， 血 
小 板 减 少 包括 脾 亢 、 术 后 或 ICU 患者 维生素 K 缺乏 、 
红细胞 反复 输 注 后 引起 的 稀释 性 凝血 障碍 和 血小板 
减少 、 肝 素 和 其 他 药物 诱导 的 血小板 减少 症 、 血 栓 
性 血小板 减少 性 紫 窒 、 深 血尿 毒 综合 征 以 及 其 他 的 
微血管 病 性 溶血 性 贫血 以 及 感染 触发 的 免疫 介 导 的 
血小板 减少 症 。F WW 活性 可 用 来 鉴别 严重 DIC 和 严 
重 肝 功能 不 全 导致 的 合成 障碍 。DIC 时 下 VER ERE 
低 ， 而 在 严重 肝 功 能 合成 障碍 时 F 三 活性 是 正常 或 
升 高 的 。 维 生 素 KARMEA TEE (TIX, 
X) 和 非 维生素 K 依赖 的 凝血 因子 (纤维 蛋白 原 、 
AT, V, W, X, XI) 可 用 来 鉴别 维生素 K 缺乏 
和 DIC。 妊 媒 和 产后 患者 ， 鉴 别 诊断 包括 先兆 子 痫 、 
fi. HELLP 综合 征 (溶血 、 肝 和 酶 升 高 、 血 小 板 减 
少 ) fll TTP/HUS, 
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图 68-2 ”暴发 性 细菌 性 败血症 致 DIC。 





治疗 和 处 理 
最 佳 治疗 


DIC 的 治疗 策略 包括 针对 原 发 病 的 治疗 ， 出 
血 时 血液 制品 的 输 注 、 肝 素 的 应 用 或 AT- 用 浓缩 
物 、 人 发 白 C 浓 缩 物 的 应 用 。 很 多 前 眶 性 随机 化 临 
床 试验 已 经 证 实 肝素 在 DIC 的 治疗 中 无 明确 的 益 
处 。 然 而 ， 对 于 血栓 性 事件 、 肢 端 缺 血 或 突 发 性 紫 
摄 患者， 适合 肝素 抗 凝 治疗 ， 但 是 应 用 剂量 仍 存在 
很 大 争议 。 

对 于 存在 明确 出 血 的 DIC 患者 ， 应 积极 输 注 血 
制品 。 对 于 有 出 血 倾向 的 DIC 患者 ( 术 后 、 产 后 、 
插 管 等 )， 应 该 做 出 明确 指示 。 无 出 血 的 DIC BH, 
输 注 血 制品 不 应 作为 常规 。 以 前 认为 ， 输 注 的 血 制 
品 如 血浆 和 血小板 可 能 加 重 DIC， 目 前 尚未 证 明 也 
未 得 到 反对 。DIC 患者 血 制品 的 和 输 注 尚 缺 乏 临床 随 
机 试验 ， 也 没有 统一 的 临床 指南 ， 目 前 认为 ， 下 列 
情况 输 注 血 制品 是 合理 的 ， 如 DIC 患者 合并 有 出 血 


表 68-1 国际 止血 与 血栓 协会 关于 DIC 的 评分 系统 


Ll 风险 评估 : 患者 有 没有 可 引起 DIC 的 疾病 情况 ? 

如 果 没 有 ， 不 用 加 权 法 。 

如 果 有 ， 进 行 凝血 试验 检测 ， 血小板 计数 、PT、 纤 维 重 白 
原 和 可 溶性 纤维 蛋白 单 体 或 纤维 蛋白 降解 产物 (DE 
体 ) 

2. 根据 凝血 检测 结果 进行 评分 


> 3s 同时 < 6s=1 


> 6s =2 
纤维 蛋白 原水 平 

> 100mg/dl = 0 

纤维 蛋白 相关 标志 物 升 高 

没有 升 高 =0 

中 度 升 高 =2 

明显 升 高 =3 

总 分 

3. 计算 总 分 : 

总 分 = 5 分 : 潜在 DIC， 每 日 评估 

总 分 = 5 分 ; WHE DIC, | ~ 2 天 后 重复 检测 





或 拟 行 有 创 性 操作 需要 血小板 高 于 50 x 107L、 纤 维 
蛋白 原 高 于 100mg/dl 以 及 PT、APTT 尽 可 能 地 接 
近 正 常 范围 。 

DIC 时 输 注 的 各 种 血 制品 和 药物 如 下 ; 


art Km HR (FFP ) 


新 鲜 冰 冻 血 浆 包含 所 有 的 凝血 因子 ， 但 是 没有 
一 个 是 浓缩 物 形式 。 严 重 DIC 患者 合并 出 血 时 可 能 
需要 输 注 大 量 的 FFP 才能 达到 治疗 目的 ， 但 是 由 于 
容量 负荷 过 重 ， 可 能 限制 了 血浆 的 输 注 。 对 于 接受 


多 次 红细胞 输 注 的 患者 ， 为 了 避免 稀释 性 的 凝血 障 
碍 ， 应 该 每 输 注 4 个 单位 的 红细胞 就 输 注 一 袋 血 小 
ti. 


Uf 


冷 沉淀 物 主 要 包含 纤维 蛋白 原 、 凝 血 因子 咱 、 
von Willebrand 因子 和 纤维 连接 蛋白 。 在 某 些 国家 (不 
包括 美国 ) 有 可 利用 的 纯化 纤维 蛋白 原 产 物 。 在 美 
国 ， 冷 沉淀 是 低 纤维 蛋白 原 血 症 的 最 佳 选择 ， 一 个 
单位 冷 沉淀 (来 自 10 个 供 者 ) 能 使 非 DIC 患者 的 
血浆 纤维 蛋白 原水 平 升 高 100mg/dl， 而 对 于 DIC 患 
者 通常 达 不 到 上 述 水 平 。 
血小板 和 红细胞 输 注 


一 袋 血小板 来 自 一 个 供 者 或 5 ~ 6 单位 全 血 标本 ， 
可 以 使 非 DIC 患者 血小板 计数 升 高 (30 ~ 60) x 10°/L, 
DIC 患者 低 于 此 水 平 。 如 果 病 情 需 要 ， 红 细胞 也 应 
该 输 注 ， 但 是 对 于 DIC 患者 来 说 ， 最 佳 的 血红 和 蛋白 
水 平 尚 存在 争论 。 
drotrecogin alfa 


自从 2001 年 美国 已 经 证 明 , drotrecogin alfa ( 重 
组 人 活化 的 蛋白 C 浓缩 物 ) 能 降低 严重 败血症 患者 
的 死亡 率 ，drotrecogin alfa 是 一 种 能 水 解 无 活性 的 
凝血 因子 V a MV a 的 抗 凝 剂 ， 此 外 ， 还 有 抗 炎 、 
溶解 纤维 蛋白 酶 原 以 及 体内 抗 细 胞 凋 亡 活性 。 最 近 
关于 严重 败血症 患者 中 输 注重 组 蛋白 C 的 世界 评估 
(PROWESS) 研究 证 明 ， 人 严重 败血症 时 症状 明显 
的 DIC (符合 国际 止血 与 血栓 学 会 评分 系统 定义 ) 
患者 中 30% 有 预后 不 好 的 标志 ， DERHY DIC 
患者 大 部 分 会 从 活化 的 蛋白 C 浓缩 物 应 用 中 受益 ， 
在 非 感 染 性 疾病 所 致 的 DIC 忠 者 中 应 用 是 否 有 益 尚 
TIS, 
3i 3 d Be [I] 6m dh 


AT- lI ks 96r Fd PERIERE. ST 
性 随机 化 研究 证 明 ， 与 安慰 剂 比较 ， 在 严重 败血症 
患者 中 应 用 AT- 而 浓缩 物 不 能 减低 第 90 天 死亡 率 。 


避免 治疗 错误 


对 于 DIC 患者 , 当 考 感应 用 血 制 品 或 抗 凝 剂 时 ， 
因 该 仔细 考虑 应 用 适应 证 ， 也 要 考虑 肝素 、 抗 凝血 
酶 和 drotrecogin alfa 所 致 的 出 血 并 发 症 。 
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治疗 DIC 的 新 的 抗 凝 剂 的 出 现 及 其 角色 的 建 
立 需要 进一步 的 研究 ， 如 果 过 度 的 出 血 能 够 避免 ， 
那么 前 炎症 因子 和 凝血 酶 的 促 凝 活性 可 能 会 成 为 
新 的 治疗 靶 点 。 在 最 近 的 几 个 前 脆性 临床 研究 中 ， 
drotrecogin alfa 在 治疗 严重 败血症 中 的 作用 已 引起 
了 重视 ， 当 然 ， 还 会 在 非 败血症 相关 性 的 DIC 患者 
检测 其 有 效 性 和 安全 性 。 重 组 型 血栓 调节 蛋白 和 其 
他 的 新 型 抗 凝 剂 还 处 于 T 或 亚 期 临床 研究 中 ， 重 组 
的 虽 a 也 处 于 临床 研究 中 ， 目 前 ，FDA 支持 纤维 蛋 
白 原 浓缩 物 用 于 DIC 等 出 血性 疾病 的 治疗 。 
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引言 


目前 已 经 有 几 种 抗 凝 剂 正在 临床 应 用 ， 还 有 几 种 正 处 于 临床 试验 阶段 ( 表 69-1 ) 。 尽 管 抗 凝 剂 在 预防 
血栓 方面 非常 有 效 ， 但 是 它们 也 可 导致 非常 严重 的 出 血 并 发 症 ( 图 69-1 ) 。 本 章 将 着 重 介绍 这 些 药物 的 最 
佳 剂 量 、 治 疗 监测 、 清 除 机 制 和 药物 相关 作用 、 治 疗 管理 和 出 血 并 发 症 的 相关 知识 ， 从 而 帮助 临床 医师 在 


实践 中 能 够 以 最 小 的 风险 达到 最 好 的 疗效 。 


普通 肝素 、 低 分 子 量 肝 素 和 fondaparinux 


肝素 是 长 短 不 同 的、 不 分 支 的 低糖 链 组 成 的 混 
合 物 ， 普通 肝素 由 平均 长 度 为 40 单 糖 单位 组 成 ， 它 
们 灭 活 凝 血 酶 ， 但 灭 活 Xa 的 能 力 较 弱 (图 69-2). 
普通 肝素 通过 化 学 的 或 物理 的 分 饮 法 提取 出 低 分 子 
肝素 ， 与 普通 肝素 比 ， 低 分 子 肝 素 由 平均 长 度 15 
的 单 糖 单位 组 成 ， 与 普通 肝素 相 比 ， 对 Xa 的 抑制 
作用 更 强 ， 但 是 抑制 凝血 醇 作用 减弱 。fondaparinux 
(arixtra) 是 一 种 合成 的 五 糖 ， 被 认为 是 目前 为 止 分 
子 量 最 低 的 肝素 。fondaparinux fie 9s 5 Ho SE ii NER 
肝素 结合 区 域 结合 ， 特 异性 地 抗 Xa 活性 ， 却 没有 
任何 抗 凝 血 酶 活性 。 


剂量 与 监测 
普通 肝素 


普通 肝素 在 治疗 剂量 时 需要 监测 激活 的 部 分 
AE it B HY [A] (activated partial thromboplastin time, 
APTT) (图 69-2)。 对 于 肝素 治疗 来 讲 ，APTT 的 检 
测 范围 取决 于 肝素 试剂 的 敏感 性 和 各 实验 室 所 用 的 
仪器 。 目 前 尚 没 有 针对 肝素 治疗 的 标准 化 APTT 检 
测 ， 但 是 凝血 酶 原 时 间 (prithrombin time, PT) 是 
可 以 通过 国际 标准 化 比率 (intermational normalized 
ratio, INR) 来 监测 (维生素 K 为 其 持 抗 剂 ) 的 。 


比较 好 的 办 法 是 将 凝血 实验 室 仪器 和 检测 试剂 相 结 
合 ， 测 绘 出 肝素 治疗 剂量 曲线 ， 以 便 为 临床 医师 提 
供 肝素 治疗 时 的 APTT 参考 范围 。 如 果 一 个 实验 室 
还 没有 建立 起 APTT 治疗 范围 ， 那 么 实际 测量 的 
APTT 与 APTT 正常 范围 的 平均 值 的 比值 在 2.0 ~ 2.5 
可 认为 是 比较 合适 的 治疗 范畴 。 应 该 注意 的 是 ， 这 
个 比值 范围 对 于 某 些 厂家 的 APTT 试剂 所 检测 出 来 
的 结果 代表 亚 治疗 剂量 的 肝素 水 平 。 

肝素 大 部 分 是 通过 网 状 内 皮 系 统 清 除 ， 小 部 
分 是 通过 蚂 脏 清除 。 肾 衰竭 患者 可 能 需要 剂量 偏 小 
的 肝素 即 可 达到 治疗 目的 。 肝 素 的 血浆 半衰期 主要 
fed TTS TAL: 100U/kg 首 剂量 给 药 其 普通 肝素 
的 半衰期 大 约 60 分 钟 。 持 续 静 脉 给 治疗 量 的 肝素 ， 
其 停 药 后 3 — 4 小 时 APTT 回 到 基线 水 平 。 首 先 给 
80U/kg 负荷 剂量 ， 随 后 18U/kg/h 持续 静脉 泵 人 于 
素 对 患者 来 说 是 常用 的 剂量 ， 出 血 的 风险 一 般 。 但 
是 如 果 同 时 溶 栓 或 合并 血小板 减少 时 ， 其 出 血 的 风 
险 明显 增加 ， 肝 素 的 剂量 应 调整 。 给 予 初始 剂量 6 
小 时 后 ， 可 以 根据 APTT 的 数值 来 决定 以 后 每 日 肝 
素 的 治疗 剂量 。 


低 分 子 量 肝 更 


不 同 的 低 分 子 量 肝素 主要 是 由 于 化 学 组 分 不 同 
( 表 69-1)。 因 此 ， 对 于 不 同 厂家 的 低 分 子 量 肝 素 药 
物 而 言 其 预防 和 治疗 的 推荐 剂量 也 不 同 。 由 于 血浆 
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“可 能 存在 其 他 产品 。 


多 种 名 称 
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表 69-1 抗 凝 剂 的 临床 应 用 及 开发 中 的 剂量 选择 


ma 


各 种 列 线 图 ; aPTT 调整 剂量 

预防 : 各 种 剂量 

足 量 : 100U/kg， 每 日 2 次 或 200U/ (kg * d), HE FES} 
预防 : 各 种 剂量 

JEM: LOmg/kg, 1A 2 次 或 LSmg/ (kg * d)， 皮 下 注射 
预防 : 各 种 剂量 

AE: 175U/ (kg . d), 皮下 注射 

预防 : 各 种 剂量 

尚 无 足 量 抗 帮 治 疗 的 标准 剂量 


预防 : 2.5mg/d， 皮 下 注射 
足 量 :7.5mgld， 皮 下 注射 
开发 中 
开发 中 
开发 中 


无 剂量 ， 连 续 输 注 : 2ug/ (kg * min) 静脉 滴 注 ; aPTT 调整 剂量 


经 皮 冠 脉 介入 治疗 : 
Tilt: 0.75mg/kg， 静 脉 滴 注 
连续 输 注 : 介 人 后 175 mg/ (kg - h) IKINE 4h « 然后 0.2mg/ (kg h) 用 至 20h 


15mg/h， 皮 下 注射 ， 每 日 2 次 

剂量 : 0.4mg/kg 

连续 输 注 : 0.15mg/ (kg * h) 静脉 滴 注 ， 依 据 aPTT 调整 剂量 

预防 : 750U/12h sk 750U/8h 皮下 注射 

足 量 : 2300U， 静 于 滴 广 ， 然 后 连续 输 注 150 ~ 400U/h ， 依据 抗 Xa 水 平 调整 剂量 
已 搬出 市 场 

开发 中 


(MADE SE ， 依 据 INR 调整 剂量 


个 体 差异 ， 依 据 INR 调整 剂 且 





“剂量 控制 : 因 适 应 证 、 应 用 地 区 、 有 无 肝 肾 损害 和 是 否 与 抗 血小板 药 或 其 他 药物 合用 而 不 同 。 
斜体 印 删 的 药物 代表 在 研制 中 。 
aPTT ; 活化 部 分 凝血 活 酶 时 间 ; INR : 国际 化 标 蕉 比率 。 


图 69-1 服用 维生素 K 持 抗 剂 关 内出血 患 者 。 
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图 69-2 AEN. 
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498 第 如 部 分 凝血 与 栓塞 疾 滴 


中 缺乏 与 低 分 子 肝素 相 结合 的 蛋白 ， 使 之 比 普通 肝 
素 比 较 更 有 利于 监测 抗 凝 活性 ， 便 于 根据 体重 灵活 
掌握 给 药剂 量 。 因 此 ， 除 非特 殊 情况 ， 低 分 子 量 肝 
素 的 抗 凝 活性 不 需要 实验 室 监测 。 血 药 浓度 在 给 药 
后 3 ~ 4 小 时 达到 峰 深 度 ， 不 同 厂家 出 产 的 制剂 半 
EWES — 7 小 时 不 等 。 不 同 制剂 每 日 一 次 或 两 次 
给 药 均 可 。 特 殊 情 况 下 某 些 患者 需要 测定 抗 Xa 活 
性 《也 称 为 肝素 水 平 滴定 ) 来 监测 低 分 子 肝素 的 作 
用 。 应 用 低 分 子 肝素 治疗 的 患者 ， 测 定 APTT 只 有 
轻 度 延长 ， 因 此 不 能 用 APTT 来 评价 抗 凝 效果 。 由 
于 低 分 子 肝素 通过 肾脏 清除 ， 因 此 ， 当 患者 的 肌 梧 
清除 率 小 于 30ml/min 时 ， 低 分 子 肝 素 应 适当 减 基 
且 应 该 监测 抗 Xa 活性。 严重 的 肾 损 伤 或 行 透析 
治疗 时 ， 应 避免 应 用 低 分 子 肝素 而 用 普通 肝素 代 
替 。 对 于 肥胖 患者 ， 低 分 子 肝素 的 剂量 应 该 按 实 
际 体重 给 药 ， 但 是 ， 对 于 体重 指数 超过 40kg/m 或 
KAT, Jy Fo fe USER RTT AC hy WM Xa 活性 。 
1.0 一 2.0U/ml, 每 日 1 次 或 0.6 一 1.2U/ml ,每 日 2 次 ， 
皮下 注射 给 药 ，3 一 4 小 时 后 即 可 达到 目的 。 对 于 
那些 反复 血栓 患者 需要 持续 抗 凝 或 有 明显 的 出 血 倾 
向 ， 但 不 能 确定 治疗 是 否 过量 的 患者 均 需 要 监测 抗 
Xa 活性 。 


fondaparinux 


fondaparinux (arixtra) 在 皮下 给 药 后 2 小 时 达 
到 血 药 浓度 高 峰 。 每 天 一 次 给 药 的 半 训 期 为 17 一 
21 小 时 。 因 为 它 不 能 与 血浆 蛋白 相 结合 ， 无 论 是 预 
防 用 药 还 是 治疗 用 药 均 可 给 予 固定 剂量 ( 表 69-1). 
fondaparinux 同 低 分 子 肝素 一 样 也 是 通过 肾脏 清除 ， 
不 能 用 于 肾 衰竭 的 患者 。fondaparinux 不 会 引起 肝 
素 诱导 的 血小板 减少 性 紫 冉 (HIT)， 因 此 也 可 用 于 
HIT 患者 的 替代 抗 凝 。 


出 血 


若 患 者 在 应 用 普通 肝素 发 生出 血 时 ， 可 静脉 给 
予 鱼 精 蛋白 中 和 肝素 。 因 为 鱼 精 蛋白 过 量 也 可 导致 
出 血 并 发 症 ， 鱼 精 蛋白 中 和 肝素 时 要 从 最 小 量 给 起 。 
鱼 精 蛋白 也 可 部 分 道 转 低 分 子 肝 素 过 量 ， 因 此 当 低 
分 子 肝 素 过 量 时 合并 有 明显 的 出 血 时 可 考虑 应 用 鱼 
精 蛋 白 。 当 发 生 大 出 血 时 ， 考 虚 给 予 重 组 凝血 因子 
Wa( 诺 琪 )。 鱼 精 蛋 白 对 fondaparinux 没有 任何 作 
用 。 因 此 ， 当 应 用 fondaparinux 出 现 大 出 血 时 ， 重 
组 凝血 因子 于 a 是 唯一 的 选择 。 新 鲜 冰 冻 血浆 对 普 


通 肝 素 、 低 分 子 肝 素 和 fondaparinux 均 有 很 弱 的 作 
用 ,评估 血 兹 有 效 性 的 系统 研究 尚 无 结果 。 


LEX RI & mS i 


APRS 09 oh) ae EEE (HIT) 是 指 串 
者 在 肝素 治疗 过 程 中 出 现 血小板 减少 ， 同 时 检测 到 
肝素 相关 抗体 阳性 ， 其 原因 目前 尚未 被 全 完 理解 ， 
可 能 与 肝素 和 血小板 4 因子 结合 形成 的 免疫 复合 物 
有 有关。 尽管 部 分 患者 中 这 些 抗体 与 临床 关系 不 大 ， 
但 是 在 某 些 血小板 减少 的 患者 中 有 1/3 的 人 伴 有 血 
栓 事 件 。 这 些 血 栓 无 论 在 动脉 还 是 静脉 均 可 发 生 ， 
但 大 部 分 发 生 在 中 等 血管 或 大 血管 ， 引 起 深 静 脉 血 
PIE AR, ARERR SKA FE, BOD WUE, 7p 
SRF Ae (HH 69-3, 彩 图 69-3). HIT 的 
严格 分 类 标准 是 指 血小板 计数 低 于 100 x 10°/L 或 血 
小 板 计数 基线 下 降 50% 以 上 。HIT 的 非 严格 分 类 标 
准 是 指 血 小 板 计数 低 于 150 10°7L 或 血小板 计数 基 
线 下 降 30% 以 上 。 但 是 HIT 的 患者 (血小板 计数 
减少 和 肝素 相关 抗体 形成 ) 偶尔 也 不 出 现 血 小 板 计 
数 减少 。 对 于 任何 接受 肝素 抗 凝 治疗 的 患者 出 现 血 
小 板 计 数 减 少 或 新 发 血栓 事件 均 应 高 度 怀疑 HIT。 

能 用 于 HIT 诊断 的 试验 包括 : 中 酶 联 免疫 吸附 
法 检测 肝素 血小板 4 因子 抗体 {HIT-PF4 ELISA), 
四 肝素 诱导 的 血小板 聚集 试验 (HIPA), OMK 
导 的 5-HT 释放 试验 。HIT-PF4 ELISA 是 检测 HIT 
抗体 的 最 敏感 试验 ， 但 是 缺乏 临床 特异 性 。 许 多 接 
受 大 剂量 肝素 治疗 的 患者 如 行 心 肺 旁 路 手术 的 串 
者 ， 虽 然 检测 到 HIT 阳性 ， 但 是 并 没有 出 现 血 小 
板 计数 减少 和 血栓 形成 。HIT-PF4 ELISA 是 用 于 诊 
Wr HIT 的 最 广泛 使 用 的 方法 。HIPA 和 肝素 诱导 的 
5-HT 释放 试验 属于 血小板 功能 试验 ， 它 们 对 于 检测 
病理 性 抗体 更 有 特异 性 ， 但 是 这 些 试验 操作 耗 时 多 
不 易于 广泛 推广 应 用 。 

HIT 多 要 见于 普通 肝素 治疗 过 程 ， 低 分 子 肝 素 
也 可 出 现 。HIT 最 常 发 生 于 肝素 静脉 给 药 情况 ， 皮 
下 给 药 或 肝素 封 管 时 也 可 发 生 。 如 果 临 床 怀疑 HIT， 
肝素 应 该 停 用 并 且 应 用 其 他 抗 凝 药物 替代 。 选 择 如 
T: ktk (静脉 用 lepirudin 或 bivalirudin ; 皮 
下 用 desirudin)， 加 静脉 用 阿 加 曲 班 ， 鲜 静脉 或 皮 
下 用 orgaran, @ & F Fi fondaparinux ( ¥ 69-1), 
由 于 普通 肝素 和 低 分 子 肝 素 存 在 交叉 反应 性 HIT 抗 
体 ， 所 以 当 普 通 肝素 发 生 HIT 时 不 能 用 低 分 子 肝素 
蔡 代 治疗 .fondaparinux 不 存在 交叉 反应 性 HIT 抗 体 ， 


图 69-3 ”肝素 诱导 的 血小板 减少 症 患者 指 CERE) 缺 血 。 





因此 最 近 几 年 fondaparinux 已 成 为 HIT 的 治疗 选择 ， 
然而 fondaparinux 治疗 HIT 的 最 大 宗 治 疗 试验 尚未 
进行 。 华 法 林 应 在 血小板 计数 恢复 到 100 x 10°7L 以 
上 ， 最 好 在 150 x 10°7L 以 上 时 应 用 。 维 生 素 K 持 抗 
剂 也 应 该 在 其 他 抗 凝 药物 蔡 代 肝素 后 应 用 ， 而 且 应 
该 至 少 重合 5 天 以 上 ， 直 到 INR 大 于 2.0。 美 国 胸 
科 医 师 协 会 指南 中 关于 接受 肝素 抗 凝 治疗 的 患者 应 
该 如 何 监测 血小板 计数 以 及 关于 HIT 的 诊断 和 治疗 
均 有 详细 阐述 。 


口服 抗 凝 药 


WEBER Cr RSEN DIT abe Pr, SEMAP IL, M, 
区、X 需 要 维生素 K 的 存在 才能 有 活性 (图 69-2). 
目前 所 有 的 口服 抗 凝 药 均 是 维生素 K 的 持 抗 剂 ， 因 
为 这 些 凝 血 因子 的 半衰期 相当 长 (凝血 因子 了 SO 
小 时 )， 所 以 在 治疗 的 前 几 天 内 尚 有 可 能 达 不 到 抗 
栓 效 果 。 
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J Cow 


E Bi jc SERI — 1 38 E [8] RT Fe f PT 8 BE xꝓl 
蛋白 C 半衰期 缩短 (通常 情况 下 蛋白 C 半衰期 约 为 
8 小时)。 口 服 维 生 素 K 持 抗 剂 早期 出 现 绰 白 C 水 
平 下 降 ， 这 样 使 患者 在 抗 凝 治疗 的 前 几 天 处 于 高 凝 
RE, 直到 凝血 因子 T 水 平 下 降 到 能 抑制 血栓 发 生 。 
在 维生素 K 持 抗 剂 发 挥 抗 凝 效果 前 5 天 内 ， 机 体 处 
于 血栓 前 状态 ， 这 就 可 能 导致 出 现 皮肤 坏死 或 血栓 
进展 (图 69-4), A, ER K 拷 抗 剂 必须 和 非 
口服 的 抗 凝 剂 重 每 应 用 至 少 5 天 , 直到 INR 达到 2.0 
以 上 。 但 是 ， 若 患者 没有 急性 血栓 事件 ， 如 心房 富 
动 患者 没有 短暂 缺 血 或 卒中 发 作 ， 重 得 应 用 也 不 是 
必需 的 。 


剂量 与 监测 


维生素 K 持 抗 剂 的 抗 凝 效果 通过 测定 PT 和 标 
淮 化 的 INR 来 反应 (图 69-2)。 住 院 患者 的 华 法 林 
的 标准 负荷 剂量 为 Smg 每 天 ， 连 续 1 一 2 天， 随后 
根据 INR 结果 调整 剂量 。 对 于 长 时 间 使 用 抗生素 、 
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图 69-4 ”维生素 K 持 抗 剂 引起 皮肤 坏死 。 





肝病 或 部 分 肠 切除 的 衰弱 或 老年 患者 ， 在 治疗 最 初 
几 天 应 当 减 少 剂量 。 对 于 营养 正常 的 门诊 患者 ， 有 
些 医师 倾向 应 用 更 高 的 负荷 剂量 ,每 天 7.5 — 10mg。 
对 于 小 于 50 岁 的 患者 的 维持 剂量 ， 应 该 为 维持 治 
疗 浓度 所 需要 的 最 高 剂量 【中 位 剂量 为 6.4mg/d)， 
大 于 70 岁 的 女性 (应 该 减低 剂量 维持 中 位 剂量 为 
3.1mg/d)。 偶 尔 ， 有 的 患者 需要 高 达 20 一 30mg/d. 

多 中 心 合 作 研究 表明 抗 凝 治疗 可 以 有 效 改 善 血 
凝 、 降 低 出 血 和 血栓 事件 、 减 少 住院 日 和 急诊 就 诊 
次 数 从 而 降低 医疗 费用 。 临 床 中 心 用 床 旁 检测 设备 
或 仪器 检测 手指 末端 一 滴 血 来 测定 PT， 即 可 立即 得 
出 报告 并 指导 治疗 。 患 者 也 可 以 用 这 些 仪器 在 家 里 
进行 自我 监测 ， 自 我 管理 ， 有 助 于 减少 出 血 或 血栓 
事件 ， 获 得 更 好 的 满意 度 。 


监控 治疗 相关 的 1NR 与 出 血 


应 用 维生素 K 质 抗 剂 的 患者 升 高 INR 和 出 血 
的 管理 ， 主 要 取决 于 INR 升 高 的 程度 、 出 血 的 风险 
因素 和 是 否 存在 活动 性 出 血 等 因素 。ACCP 已 经 出 
台 了 推荐 指南 ( 表 69-2) 以 及 如 何 判断 是 否 减 掉 一 
次 抗 凝 剂 还 是 加 用 维生素 K 治疗 。 如 果 没 有 大 出 血 ， 
不 必要 给 太 多 的 维生素 K， 因 为 维生素 K 可 急剧 的 
降低 INR， 使 再 次 抗 凝 时 更 加 困难 。 新 鲜 冰 冻 血 浆 
能 一 定 程度 的 降低 INR， 但 是 效果 并 不 明显 。 因 为 
凝血 因子 如 的 半衰期 为 4 ~ 6 小 时 ， 如 果 要 完全 的 


逆转 过 量 的 抗 凝 剂 ， 需 要 大 量 的 新 鲜血 浆 ， 几 乎 是 
不 可 能 的 。 如 果 患 者 发 生 危及 生命 的 事件 或 大 出 血 ， 
可 予以 凝血 醇 原 复合 物 或 重组 凝血 因子 Wa。 


INR 水 平 波动 


有 些 患 者 应 用 维生素 K 持 抗 剂 有 时 可 能 出 现 
难以 解释 的 INR 水 平 忽 高 忽 低 ， 或 者 长 时 间 持 续 的 
INR 波动 。 这 种 情况 下 要 考虑 以 下 几 点 : CD INR 的 
标准 曲线 是 否 出 现 错误 ， 最 常见 的 错误 是 取 血 时 组 
织 损伤 或 血 标 本 量 不 足 ， 四 是 否 服 用 新 药 影响 了 血 
桨 蛋白 结合 或 半衰期 ， 团 患者 是 否 服用 了 有 相似 作 
用 的 过 期 药品 、 维 生 素 、 中 草药 、 其 他 抗 凝 药 或 减 
肥 药 等 ， 直 患者 同时 服用 其 他 的 药品 OERA ik 
食 改变 影响 了 维生素 K 的 吸收 ， 回 患者 最 近 是 
否 合 并 感染 或 腹泻 ， 四 患者 是 否 不 能 耐 受 药物 ; 
图 口服 抗 凝 药 是 否 过 期 ， 加 患者 是 否 存在 狼疮 抗 
凝 物 ， 中 患者 是 否 有 异常 的 精神 压力 、 睡 眠 欠 佳 或 
身体 体力 弱 。 如 果 没 有 任何 原因 ， 出 现 INR 的 较 大 
波动 ， 每 日 可 以 补充 少量 的 维生素 K， 如 150hg/d 
可 使 INR 维持 在 理想 范围 。 


副作用 


口服 抗 凝 剂 的 主要 副作用 是 出 血 ， 出 血 的 最 大 
风险 是 老年 人 ， 因 为 他 们 没有 稳定 的 抗 凝 调控 ， 而 
且 他 们 需要 治疗 的 情况 更 多 。 同 时 他 们 有 更 多 的 造 
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表 69-2 口服 维生素 K 持 抗 剂 的 患者 INR 升 高 的 管理 推荐 


干预 措施 
停 下 次 维生素 K 持 抗 剂 并 减少 剂量 
停 下 次 维生素 K 持 抗 剂 并 减少 剂 最 


ERK, <Smg, OJE 
HERK, 5~10mg, OJH 
维和 后 素 K，10mg 静 脉 注射 +FFP 或 PCC 





成 出 血 的 共性 ， 如 亚 性 疾病 、 顽 固 性 高 血压 或 潜在 
的 出 血性 疾病 。 少 见 的 副作用 有 指 趾 红 紫 综合 征 (图 
69-5 ， 彩 图 69-5)， 表 现 为 手 或 是 剧烈 疼痛 伴 颜 色 
改变 ， 发 生机 制 认 为 是 发 生 了 动脉 章 样 硬化 释放 了 
胆固醇 血栓 ， 并 且 也 可 出 现在 其 他 皮肤 部 位 ， 导 致 
出 现 网 状 硝 斑 和 肾 损 害 。 


图 术 期 的 桥接 治疗 


在 手术 或 放疗 治疗 前 是 否 需 要 停止 抗 凝 治疗 取 
决 于 治疗 过 程 中 出 血 的 风险 大 小 ， 需 要 治疗 前 多 长 
时 间 停 止 应 用 抗 凝 剂 主要 取决 于 停 抗 凝 剂 时 的 INR 
水 平和 所 用 抗 凝 剂 的 半 训 期 。 华 法 林 的 INR 治疗 范 
图 是 2 ~ 3 之 间 ， 停 药 5 天 后 INR 降 至 1。 皮 下 或 
静脉 抗 凝 是 否 必 要 主要 取决 于 治疗 时 发 生 血 栓 的 风 
险 有 多 大 。 术 后 多 长 时 间 恢 复 抗 终 取决 于 手术 操作 
时 出 血 的 风险 。 美 国 胸 科 医 师 协 会 推荐 了 治疗 指南 
( 表 69-3)。 对 上 患者 进行 风险 评估 以 及 健康 中 心 提供 
的 抗 疑 管理 与 外 科 医 师 之 间 的 良好 沟通 对 做 好 围 术 
期 抗 凝 计划 是 非常 有 益 的 。 
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RY FE da A 05 PL sk 4e a pc SE T T fe GE f. 
括 : 中 很 强 的 易 栓 症 但 以 前 设 有 血栓 史 ;， 四 以 前 
有 血栓 史 或 心脏 机 械 换 凑 史 ， 或 国 妊 娠 早期 反复 流 
产 史 或 由 于 易 栓 症 在 妊娠 晚期 出 现 一 次 或 多 次 流产 
史 。 在 妊娠 6 — 12 周 ， 服 用 华 法 林 有 致 畸 的 可 能 ， 
但 风险 低 ， 妊娠 6 ~ 12 周口 服 维生素 K Atib 
其 香 豆 素 胚 胎 柄 形 发 生 率 为 0.6%。 然 而 ， 在 妊娠 任 
何 时 候 服用 华 法 林 均 有 导致 胎儿 出 血 的 可 能 。 因 此 ， 
根据 抗 凝 管理 指南 ， 姓 娠 期 间 中 断 华 法 林 ， 可 选择 
低 分 子 肝素 和 普通 肝素 。 肝 素 可 于 妊娠 前 、 妊 娠 开 
始 或 妊娠 后 6 周 内 应 用 。 


维生素 K，10mg 静 脉 注射 +PCC， 考 虑 rV Ja 


图 69-5 ”维生素 K 捕 抗 剂 治疗 相关 紫 趾 综 合 征 。 





服用 华 法 灯 的 哺乳 期 母亲 ， 在 其 乳汁 中 不 能 检 
测 到 华 法 林 ， 但 是 研究 的 患者 有 限 ， 尚 不 能 结论 。 
不 能 排除 少量 的 华 法 林 从 乳汁 中 排泄 ， 但 不 能 引起 
新 生 儿 出 血 ， 因 此 ， 哺 乳 期 患者 服用 华 法 林 是 安全 
的 ， 但 对 于 其 他 的 香 豆 素 类 研究 不 多 ( 表 69-1)， 
安全 性 尚 不 清楚 。 葵 萌 二 酮 和 疝 草 二 酮 CR 69-1) 
在 乳汁 中 不 存在 ， 普 通 肝 素 和 低 分 子 肝素 不 能 通过 
乳汁 排泄 ， 对 于 哺乳 期 母亲 是 安全 的 。 


患者 教育 
出 血 是 抗 凝 药 与 抗 血 小 板 治疗 相关 的 最 大 风 
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血栓 危险 因素 术 前 处 理 


术 前 4 天 停 用 华 法 林 








不 用 肝素 或 低 分 子 肝素 
中 危 术 前 4 天 停 用 华 法 林 
预防 剂量 低 分 子 肝素 或 肝素 
商 危 术 前 4 天 停 用 华 法 林 


术 前 2 天 应 用 全 量 低 分 子 肝素 或 肝素 





R63 ”侵入 性 操作 时 中 断 华 法 林 治疗 推荐 





术 后 处 理 
预防 剂量 低 分 子 肝素 或 肝素 【如果 操作 有 血栓 危险 ) 
重新 加 用 华 法 林 

预防 剂量 低 分 子 肝素 或 肝素 

重新 加 用 华 法 林 

低 分 子 肝素 或 肝素 ( 没 给 剂 晤 推荐 ) 
重新 加 用 华 法 林 





ib: 上 述 推 荐 均 为 C 级 推荐 。Modified from Ansell J, Hirsh J, Poller L, et al : The pharmacology and management of the vitmin K 
antagonists : The Seventh ACCP Conference on Antithrombotic and Thrombolytic Therapy. Chest 126 (3 Suppl): 204s-233s, 2004. 


险 ， 由 于 缺乏 相应 的 治疗 ， 其 发 生 率 和 死亡 高 。 健 
康 管理 中 心 的 建议 就 是 加 强 对 患者 的 健康 教育 ， 串 
者 可 以 通过 相关 网 站 查询 药物 信息 和 疾病 信息 。 
避免 治疗 失误 

优化 抗 凝 药 和 抗 血 小 板 药 的 安全 性 和 有 效 性 的 
前 提 是 对 每 个 患者 是 否 具 有 使 用 抗 主 药 物 的 指 征 进 
行 准 确 评估 ， 治 疗 指 征 主要 是 根据 已 经 确定 的 治疗 
指南 建议 和 患者 本 身 是 否 存在 血栓 和 出 血 的 危险 因 
素来 决定 。 若 需要 抗 凝 治疗 时 ， 普 通 肝素 和 口服 抗 
凝 药 应 该 按照 管理 指南 进行 。 每 个 口服 抗 凝 药物 的 
患者 均 应 该 被 抗 雍 管理 中 心 或 按照 系统 管理 办 法 进 
行 随访 。 了 解 患 者 的 肾 功 能 状态 和 体重 对 避免 低 分 
子 肝 素 和 fondaparinux 的 不 恰当 给 药 至 关 重 要 。 当 
任何 患者 应 用 肝素 制剂 治疗 时 ， 若 出 现 血小板 减少 
或 新 发 血栓 事件 时 均 应 考虑 到 HIT 的 可 能 。 


更 加 有 效 、 安 全 和 应 用 方便 的 抗 凝 药物 还 处 于 
研究 阶段 。 最 有 发 展 前 景 的 几 种 口服 抗 凝 药物 Cun 
dabigatran, rivaroxaban 和 apixaban) 正 处 于 工期 
和 亚 期 临床 试验 阶段 ， 因 为 可 能 不 需要 监测 ， 所 以 
研究 进展 顺利 。 在 易 发 生 血 栓 的 部 位 如 已 发 生病 变 
的 动脉 进行 局 部 给 药 或 基因 调控 给 药 是 一 种 有 前 景 
的 治疗 方法 ， 它 可 以 减少 全 身 出 血 的 并 发 症 。 但 是 
局 部 疗法 应 用 于 治疗 静脉 血栓 之 前 ， 关 于 导致 静脉 
血栓 的 许多 初始 病理 生理 学 事件 需要 进一步 阐明 。 
当 更 好 的 抗 凝 药物 应 用 临床 之 前 ， 对 于 应 用 抗 凝 药 
物 患 者 的 管理 应 该 通过 抗 凝 管理 中 心 的 协调 一 致 来 
加 强 管理 ， 提 升 患 者 的 自我 监测 和 自我 管理 ， 改 善 
患者 和 提供 健康 服务 中 心 的 关于 使 用 抗 凝 药物 的 健 


康 教育 。 
(ARF oA H M) 
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引言 


a 


凝血 系统 是 促 凝 蛋白 与 抗 凝 蛋白 维持 相互 平衡 并 与 血小板 和 血管 内 皮 相 互 作用 共同 形成 的 一 个 复杂 网 
络 ， 最 终结 果 是 防止 出 血 和 抑制 血栓 形成 。 血 小 板 以 及 参与 凝血 的 大 部 分 蛋白 的 结构 与 功能 已 经 明了 ， 这 


些 知 识 能 帮助 医师 理解 出 血性 疾病 的 诊断 和 治疗 方法 。 


病因 学 和 病理 生理 学 
先天 性 出 血性 疾病 
血管 性 血 友 病 


von Willebrand 疾病 以 前 称 为 血管 性 血 友 
病 ， 现 在 称 为 vVWD， 是 一 种 常见 的 先天 性 von 
Willebrand 因子 质量 或 数量 异常 所 引起 的 出 血性 疾 
病 。von Willebrand 因子 能 介 导 血小板 符 附 于 内 皮 
细胞 ， 且 能 够 稳定 和 保护 凝血 因子 什 。vWPD 工 型 其 
von Willebrand 因子 数量 减少 30% ~ 50% ， 是 最 常 
见 的 类 型 ， 属 常 染 色 体 显 性 遗传 病 。[ 型 vWD 是 
由 于 von Willebrand 因子 多 聚 体 质量 异常 ， 目 前 至 
少 分 为 八 种 亚 型 ， 由 字母 a 至 h 命 名， 属 常 染色 体 
显 性 或 隐 性 遗传 病 。 


血 友 病 A 

血 友 病 A 是 最 常见 的 X Uf E ER FE 
性 出 血性 疾病 ， 主 要 见于 男性 ， 主 要 是 由 于 凝血 因 
子 讲 水 平 降 低 ， 严 重 者 不 能 检测 到 凝血 因子 媒 活 性 ， 


轻 度 血 友 病 和 患者 其 凝血 因子 刻 活 性 为 1 免 ~ 5% (图 
70-1). 


获得 性 出 血性 疾病 


弥散 性 血管 内 凝血 (DIC) 是 多 系统 、 多 过 程 
的 临床 综合 征 ， 最 终 导致 微血管 内 出 血 与 广泛 微 血 
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栓 的 形成 ， 多 发 生 在 严重 危及 生命 的 疾病 ， 如 败 血 
症 、 严 重创 伤 时 激活 凝血 沸 布 ， 导 致 大 量 的 凝血 酶 
活化 ， 引 起 纤维 蛋白 沉着 ， 导 致 继 发 性 纤 溶 亢进 和 
凝血 因子 大 量 消耗 ( 见 第 68 He, PA 68-1) 

免疫 性 血小板 减少 性 此 疗 (ITP) 是 指 患者 自 
身 产生 抗 血小板 表面 蛋白 的 抗体 的 免疫 病理 过 程 ， 
被 抗体 包 被 的 血小板 在 成 熟 之 前 被 网 状 内 皮 系统 破 
坏 。ITP 可 自发 发 生 ， 某 些 情 况 下 可 能 是 自身 免疫 
性 疾病 或 B 细胞 肿瘤 的 一 种 临床 表现 。 

血栓 性 血小板 减少 性 紫 普 是 以 血小板 大 最 聚集 
在 微 循 环 为 特征 ， 导 致 血小板 减少 、 微 血管 病 性 溶 
血性 贫血 、 不 同 程度 的 器 官 功 能 不 全 ， 特 别 基 脑 和 
肾脏 。 


血小板 质量 异常 性 疾病 


当 血 小 板 与 受 损 的 血管 内 皮 接 触 时 ， 发 生 多 个 
级 联 反 应 致 血小板 斑 块 的 形成 ， 最 初 反应 是 发 生 血 
小 板 黏附 、 随 之 血小板 聚集 和 活化 。 血 小 板 活 化 部 
分 依赖 于 环 氧 化 酶 诱导 细胞 内 颗粒 的 释放 ， 一 旦 血 
小 板 广 块 形 成 ， 凝 血 因 子 被 激活 ， 导 致 纤维 蛋白 沉 
着 和 止血 。 先 天 性 和 获得 性 血小板 质量 异常 性 疾病 
已 经 被 识别 ，Glanzmann thrombasthenia 即 血 小 板 无 
力 症 ， 是 一 种 先天 性 疾病 ， 发 病 基础 是 血小板 糖 蛋 
All b/ 而 a 复 合体 的 数量 或 结构 异常 ， 导 致 血小板 
聚集 功能 异常 。 最 常见 的 获得 性 的 血小板 功能 异常 
是 由 于 阿司匹林 和 非 徊 体 类 抗 炎 药物 的 使 用 ， 两 者 








图 70-1 血 友 病 A 和 B。 
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的 ， 而 非 省 体 类 抗 炎 药 物 的 抑制 作用 是 可 逆 的 。 
肝脏 疾病 


肝脏 是 大 部 分 凝血 蛋白 的 合成 场所 ， 也 是 活化 
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的 凝血 因子 的 清除 场所 。 任 何 引起 肝 功 能 损伤 的 疾 
病 均 可 导致 凝血 因子 合成 的 减少 和 因为 活化 的 凝血 
因子 消除 半衰期 延长 导致 的 类 似 DIC 的 表现 。 肝 脏 
也 是 维生素 K RARE RE T. ML, XX AT 
场所 ， 严 重 肝 病 时 导致 凝血 因子 活性 降低 。 
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图 70-2 出 血性 疾病 患者 的 临床 表现 。 





临床 表现 和 鉴别 诊断 


先天 性 出 血性 疾病 可 以 在 儿童 时 期 或 成 人 时 均 
可 表现 出 来 (图 70-2)。 血 友 病 A 在 紧 儿 时 即 可 出 
现 出 血 ， 成 人 时 最 多 见 的 就 是 自发 性 关节 出 血 ， 任 
何 创 伤 均 会 导致 局 部 出 血 。vWD 患者 出 血 年 龄 较 晚 ， 
通常 表现 为 容易 青 肿 、 月 经 量 多 或 牙科 操作 或 手术 





I d 
WER ”关节 活动 受 眼 


JOHN A CRAKS nD 


后 出 现 明 显 出 血 ， 关节 出 血 少见 。 

对 于 获得 性 出 血性 疾病 ， 目 前 有 几 个 关键 性 的 
AL. 特 发 性 血小板 减少 性 蒙 疗 患 者 和 DIC 相关 
的 血小板 减少 患者 通常 在 身体 出 现下 垂 部 位 出 现 癌 
点 ， 血 小 板 计 数 通 常 少 于 50x 10%L。 任 何 穿刺 部 位 
如 静脉 穿刺 部 位 、 抽 血 部 位 、 手 术 疗 痕 均 会 出 现 少 
量 渗 出 。 血 栓 性 血小板 减少 性 紫癜 主要 发 生 于 大 肠 
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图 70-3 止血 检验 。 
血小板 计数 出 血 时 间 
正常 ，10~ 20h 血压 计 宙 袋 加 压 到 40mmHg， 以 模板 为 导向 ， 
riga 做 标准 化 的 切口 《lem 长 ，lmm 深 》《 仅 用 
于 血小板 计数 三 100 000/41. ) 
mem 
伤口 涂抹 ， 直 到 出 血 停止 (正常 ，<9 分 ) . EK 
正常 血小板 计数 : 表明 血小板 功能 障碍 或 和 :vWF 的 缺 队 


150 000 ~ 350 OOM! 
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这 些 因子 不 能 有 效 地 结合 
混合 研究 : INP TRAPTT 





患者 正常 人 1 we 
血浆 


Wa ua 
患者 血浆 和 正常 人 的 血浆 以 1 : 1 比例 混合 se LAER — 
纠正 了 延长 的 PT 或 者 APTT o — 常人 的 血 黎 faite ty 


埃 希 菌 性 败血症 和 服用 某 些 药物 〈 奎 宁 、 丝 裂 霉 素 MRHAR. 
C、 顺 铂 、 吉 西 他 宾 、 氛 吡 格雷 )， 患 者 可 出 现 中 枢 
神经 系统 病变 、 溶 血性 贫血 和 肾 功能 异常 。 血小板 ”诊断 方法 
功能 异常 性 疾病 或 肝病 患者 易 出 现 皮肤 青 肿 。 
所 有 出 血性 疾病 的 表现 有 共同 的 临床 表现 , 但 有 几 个 快速 第 选 试验 用 于 出 血性 疾病 的 诊 
缺少 特异 性 的 表现 ， 出 现 上 述 的 任何 表现 ， 医 师 均 。 断 (图 70-3), 凝血 酶 原 时 间 (PT) 和 激活 的 部 分 
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微血管 病 性 溶血 
血小板 减少 


肾 功能 不 全 
中 枢 神经 系统 受累 
发 热 


凝血 酶 原 时 间 (APTT) 可 用 于 凝血 因子 活性 的 测 
定 。 延 长 表明 存在 凝血 因子 缺乏 ， 主 要 见于 血 友 病 、 
vWD、DIC 和 肝病 。 血 小 板 计 数 用 来 检测 血小板 数 
最 异常 ， 出 血 时 间 用 来 检测 血小板 质量 异常 ( 血 小 
板 功能 异常 )。 表 70-1 表明 上 述 检 验方 法 的 不 同意 
下 面 的 第 选 试验 有 特异 性 : REA vw 
因子 蛋白 的 检测 、 其 他 凝血 因子 和 纤维 蛋白 用 于 
DIC 的 诊断 、D 二 到 体 可 用 来 分 析 纤 溶 系统 活性 也 
Hi» DIC 诊断 、 特 发 性 血小板 减少 性 紫 考 的 诊断 
为 排除 性 诊断 ， 血 小 板 抗体 检测 缺乏 特异 性 (图 
70-3)、 血 栓 性 血小板 减少 性 莹 疗 (TTP) 的 诊断 主 
BMT ARAN ABE (HE 70-1)。 


处 理 和 治 
先天 性 出 血性 疾病 :; 最 佳 治疗 
vWD 


1 型 : 轻 度 出 血 或 术 前 预防 出 血 可 用 DDAVP， 
可 皮下 注射 或 静脉 注射 ， 给 药 后 数 小 时 即 可 提高 血 
中 vWF 蛋白 水 平 ， 对 于 更 加 活路 的 出 血 可 静脉 输 
注 纯化 的 vWF RA. 





“1: 与 I 型 治疗 相似 ， 但 是 I b 亚 型 禁忌 输 
ik DDAVP, 


WAF A 


Xi FBA i RS HE aii uſ AF Bkt E TE H A SE A F 
WI, TRAE P335 91 05) SE D F VI ASKF RRE tB tr 6) 
MERETE, XP T HEX Tdi, AP VA HR 
水 平 为 30% ~ 5096, T REM DTP MGE B h, 
10% ~ 15% 2E AAEM AF VIS ma y, ep T RI 
物 的 治疗 主要 决定 于 出 血 的 严重 度 和 抑制 物 滴 度 。 


获得 性 出 血性 疾病 : RGF 
DIC 


DIC 的 治疗 主要 是 治疗 引起 凝血 障碍 的 原 发 
病 ， 和 否则 治疗 无 任何 改善 ， 这 可 能 会 花 几 小 时 或 几 
天 的 时 间 。 新 鲜 冰 冻 血 桨 和 冷 沉 淀 可 用 来 补充 凝血 
因子 和 纤维 蛋白 原 。 若 血小板 计数 低 于 50 x 10°7L 
且 有 活动 性 出 血 ， 可 和 输 注 血小板 县 液 。 如 果 手 术 操 
作 无 出 血 倾 向 ， 即 使 血小板 计数 低 于 50 x 10'/L, 也 
无 需 输 注 血小板 。 因 为 肝素 可 引起 出 血 ， 所 以 肝素 
的 使 用 仍 存 在 争论 。 总 的 来 说 ， 若 原 发病 不 去 除 ， 
替代 治疗 很 难 见效 。 


免疫 性 血小板 减少 性 柴 荐 


目前 ， 以 糖 皮质 激素 为 首选 ， 剂 量 为 Img/kg， 
一 般 3 — 7 天 血小板 可 升 至 正常 ， 若 激素 逐渐 减 量 
后 出 现 血小板 计数 下 降 ， 则 患者 可 能 不 得 不 采取 脾 
切除 术 ， 其 完全 缓解 率 达 到 70% 一 80%。 和 静脉 输 注 
丙种 球 蛋 白 也 是 替代 激素 治疗 一 种 方法 ， 但 是 与 激 
素 相 比 ， 其 优势 尚 不 清楚 。 激 素 联合 丙种 球 蛋白 是 
否 优 于 单一 药物 治疗 也 尚 不 明确 。 若 脾 切 除 术 后 ， 


血小板 仍 明显 减少 ， 可 考虑 化 疗 、 激 素 冲 击 治疗 或 
每 日 激素 维持 治疗 ， 但 治疗 反应 不 一 。 


血栓 性 血小板 减少 狂 荣 疗 


血栓 性 血小板 减少 性 紫 着 (TTP) 是 一 个 威胁 
生命 的 急症 , 如 不 及 时 治疗 其 死亡 率 高 达 90% 以 上 。 
其 主要 治疗 方法 为 全 血浆 置换 ， 也 可 应 用 皮质 类 固 
醇 激 素 ， 其 用 量 与 ITP 相似 。 


肝病 : 景 佳 治 疗 


肝脏 疾病 凝血 异常 是 一 个 慢性 过 程 ， 反 复 给 予 
维生素 K 有 益 。 若 患者 出 现 急 性 出 血 ， 应 用 新 鲜 冰 
洪 血 浆 ， 可 短暂 升 高 凝血 因子 水 平 。 
避免 治疗 失误 

Il b 型 vWD 患者 禁忌 得 注 DDAVP， 这 可 能 
会 引起 血小板 聚集 ， 进 一 步 引 起 血小板 减少 。TTP 
患者 禁忌 输 注 血小板 县 液 ， 输 注 血 小 板 后 可 能 会 加 
RAW, LE SRE, 


展望 
对 于 新 诊断 的 ITP 患 者 可 能 对 利 妥 西单 抗 有 效 ， 
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对 于 反复 发 生 TTP 的 患者 ， 发 现 其 体内 存在 金属 蛋 
白 酶 缺陷 ， 而 引起 vw 因子 不 能 被 分 解 。 对 于 DIC 
患者 突然 出 现 的 紫 痕 输 注 蛋白 C. 可 能 有 效 。 


(HRF dod # KR) 
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贫血 是 指 全 血细胞 计数 时 血红 蛋白 含量 低 于 正常 范围 ， 对 于 内 科 疾 病 患 者 来 说 ， 贫 血 是 最 常见 的 现象 。 
许多 贫血 患者 都 有 特异 的 发 病原 因 ， 治 疗 的 关键 是 查找 贫血 原因 ， 并 发 现 与 贫血 相关 的 其 他 疾病 。 尽 管 大 
多 数 医师 对 贫血 已 经 非常 熟悉 ， 但 是 因为 新 的 医学 信息 不 断 出 现 ， 需 要 我 们 不 断 更 新 对 贫血 的 认识 。 


病因 学 、 病 理 生 理学 和 鉴别 诊断 
HART & 


对 于 任何 小 细胞 性 贫血 同时 有 网 织 红细胞 计数 
正常 或 减低 ， 均 应 考虑 缺 铁 性 贫血 的 可 能 ， 因 为 成 
人 循环 的 红细胞 中 均 会 含有 几 克 铁 和 几 克 储存 铁 ， 
铁 缺 乏 的 诊断 需要 寻找 失血 (blood loss). 的 原因 。 
缺 铁 的 发 生 顺 序 为 储存 铁 缺乏 、 发 生 贫血 、 最 后 形 
成 小 细胞 性 贫血 。 


地 中 海 贫血 


地 中 海 贫血 常见 于 世界 上 的 一 些 地 域 ， 包 括 地 
中 海地 区 、 印 度 、 东 南亚 和 非洲 ， 在 西方 国家 中 ， 
来 源 于 地 中 海 贫 血 高 发 地 区 的 家 族 中 也 有 较 高 的 发 
生 率 。 在 分 子 水 平 ， 有 几 百 种 蛋白 异常 可 导致 a 链 
异常 (o 地 中 海 贫血 ) 或 了 B 链 异常 (B 地 中 海 贫血 ) 。 
a 链 或 了 B 链 异常 导致 出 现 小 红细胞 ， 也 可 出 现 溶血 
表现 , 因为 a GERI p 链 不 能 相应 配对 形成 血红 蛋白 ， 
剩余 的 蛋白 链 被 氧化 并 且 在 红细胞 表面 沉淀 ， 最 终 
导致 不 成 熟 的 红细胞 被 脾脏 破坏 。 骨 艇 通 过 增加 网 
织 红细胞 数目 来 不 完全 性 代 偿 。 


维生素 B,, 和 叶酸 缺乏 


叶酸 代谢 途径 主要 是 参与 胸腺 喀 啶 的 合成 ， 而 
后 胸 逐 喀 啶 摊 人 合成 DNA。 蔬 菜 和 水 果 富 含 叶酸 ， 


但 是 维生素 Bo 仅 存 在 于 动物 内 脏 中 。 叶 酸 主要 是 
在 空肠 直接 吸收 。 维 生 素 Bu 的 吸收 较为 复杂 ， 需 
要 胃 内 产生 内 因子 、 胰 腺 分 涪 ， 然 后 通过 回肠 末端 
吸收 。 

叶酸 和 维生素 B, 的 缺乏 引起 的 血液 学 改变 是 
致 的 。 因 为 细胞 核 成 熟 障碍 ， 导 致 红细胞 体积 变 
大 ， 网 织 红 细胞 计数 偏 低 或 正常 。 而 叶酸 和 维生素 
Ba 代谢 也 存在 于 中 性 粒 细胞 和 血小板 ， 因 此 可 出 
现 全 血细胞 减少 ， 中 性 粒 细胞 分 叶 过 多 常见 。 

维生素 Bo 缺乏 还 可 引起 神经 系统 的 脱 艇 鞘 表 
现 ， 包括 外 周 神经 病变 (本体 感受 器 减少 )、 视 力 
萎缩 和 痴 钞 。 这 些 改变 可 在 血液 学 改变 之 前 出 现 ， 
当 认 识 到 存在 维生素 Bu 缺乏 时 即使 补充 维生素 B 
神经 系统 改变 也 很 难 人 恢复。 


人 慢性病 贫血 


正 细胞 性 且 网 织 红 细胞 计数 不 高 的 贫血 多 继 发 
于 慢性 疾病 ， 如 慢性 炎症 性 疾病 、 感 染 或 肿瘤 性 疾 
病 等 。 当 具体 贫血 原因 尚未 确定 之 前 ， 称 做 慢性 病 
贫血 ， 也 是 住院 患者 最 常见 的 贫血 原因 ， 目 前 认为 ， 
慢性 病 贫血 的 机 制 : 一 是 细胞 因子 水 平 升 高 导致 储 
存 铁 向 循环 内 释放 障碍 ， 二 是 细胞 因子 水 平 升 高 导 
致 内 源 性 促 红 细胞 生成 素 减 少 。 因 为 慢性 病 贫血 缺 
乏 特异 性 的 诊断 方法 ， 主 要 靠 临床 观察 并 排除 其 他 
贫血 原因 。 
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替代 的 遗传 性 血红 蛋白 病 。 在 纯 合 子 状态 ， 当 脱氧 
时 锋 状 血红 人 改 白 发 生 不 溶解 的 多 具体 ， 导 致 红细胞 
变形 能 力 降低 ， 进 而 引起 微 循 环 血管 闭塞 和 红细胞 
寿命 缩短 。 非 裔 美国 人 中 ， 这 种 流行 的 基因 编码 血 
红 蛋 白 S 病 占 8%， 在 美国 大 约 有 50 000 例 该 类 贫 
血 患 者 。 同 时 也 发 现 有 变异 型 镰 状 细胞 贫血 、 血 红 
蛋白 S 病 和 其 他 异常 的 血红 蛋白 病 ， 如 地 中 海 贫血 


图 71-1 贫血 


(血红 蛋白 S-p 地 中 海 贫 血 ) 或 血红 蛋白 C 病 【 血 
红 蛋 白 SC 病 )。 这 些 变异 有 一 个 相似 的 镰 状 细胞 贫 
血 表 型 且 临 床 症状 不 重 。 


临床 表现 
贫血 的 患者 可 出 现 症 状 ， 也 可 没有 任何 症状 
(图 71-1)。 关 键 的 因素 包括 贫血 的 程度 和 贫血 发 


生 的 快慢 。 一 般 来 说 ， 血 红 蛋 白 在 几 小 时 或 几 天 内 
IEF 8.0 一 9.0g/dl 会 出 现 症 状 。 若 贫血 发 生 过 程 较 


LI d 


血红 蛋白 (Hgb)， 血 细胞 比 容 (HCT)， 红 细胞 (RBC)， 红 细胞 平均 体积 (MCV) 


体征 和 症状 : 
AL ^ 
Wk t 
re AI ake "t > 不 i 
WS Wc 
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wee 放疗 








贫血 常 无 症状 ， 代 可 表现 疲乏 无 力 。 
其 他 症状 和 体征 与 特殊 病因 有 关 。 
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慢 ， 机 体 可 以 通过 增强 血 流 动力 学 来 代 偿 ， 即 使 血 
红 和 蛋白 低 于 7.0g/dl 可 能 很 少 有 症状 。 但 是 血红 蛋白 
EF 5.0 — 6.0g/dl 时 所 有 的 患者 均 会 出 现 症状 。 

贫血 的 早期 症状 包括 乏力 、 劳 累 时 呼吸 困难 。 
随 者 贫血 的 加 重 ， 患 者 会 感到 组 织 器 官 缺 血 ， 通 常 
表现 为 心绞痛 或 局 灶 性 神经 病 样 的 症状 。 急 性 失血 
常 可 出 现 休克 ， 在 出 现 缺 血 症状 或 休克 时 即使 贫血 
原因 尚未 确定 也 应 该 紧急 输血 。 

几乎 所 有 的 镰 状 细胞 贫血 患者 均 在 儿童 时 期 诊 
断 。 对 于 内 科 医 师 来 说 ， 认 识 成 人 患者 的 急性 和 慢 
性 并 发 症 是 主要 的 挑战 。 急 性 血管 闭塞 危 象 是 最 常 
见 的 表现 ， 患 者 可 表现 为 后 背 和 下 上 肢 术 端的 疼痛 ， 
任何 部 位 的 小 动脉 均 可 出 现 闭 寨 。 这 种 危 象 发 生 均 
数 是 每 人 每 年 2 次 ， 每 次 持续 时 间 平 均 为 7 天 。 再 
生 不 良 或 再 生 障 碍 危 象 是 男 一 个 最 常见 的 表现 ， 忠 
者 表现 为 贫血 恶化 的 症状 或 体征 ， 这 主要 是 由 于 红 
细胞 前 体感 染 微 小 病毒 B19， 引 起 网 织 红 细胞 减少 。 
其 他 的 危 象 类 型 可 见 框 71-1。 

镰 状 细胞 贫血 患者 的 血红 蛋白 平均 为 7 一 
8g/dl， 此 种 贫血 程度 加 上 血管 阻塞 可 导致 广泛 的 器 
Tris, 50% 成 人 患者 出 现 扩 张 型 心肌 病 ，30% 出 
现 肺动脉 高 压 且 死亡 率 达 50%. BRAT EIA EAR 
者 均 易 发 生 周 围 器 官 感染 ， 妊 娠 时 其 并 发 症 较 普通 
人 群 更 易 发 生 ， 胆 石 症 和 胆 夸 炎 很 常见 ， 其 他 的 并 
发 症 见 框 71-2。 


诊断 方法 


由 于 贫血 原因 很 多 ， 因 此 推荐 一 种 可 选择 的 
诊断 方法 。 首 先 根据 患者 红细胞 平均 体积 (MCV) 
的 大 小 和 网 织 红 细胞 计数 (图 71-1 和 图 71-2) 将 
贫血 分 类 ， 分 为 小 细胞 性 (MCV < 80p1)、 正 细 
胞 性 (80 ~ 10041) 和 大 细胞 性 (> 10000). 贫血 ， 
这 样 可 提高 精确 诊断 的 可 能 性 。 网 织 红 细胞 计数 被 
视 为 提供 骨 骨 情况 的 附加 信息 。 如 果 肯 艾 红 系 增生 
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正常 ， 贫 血 就 会 导致 网 织 红 细胞 生成 增多 。 贫 血 患 
者 网 织 红 细胞 计数 稍 低 或 正常 ( 396) WS AN 
艇 没有 相应 的 反应 ， 而 仔细 检查 骨髓 异常 情况 将 解 
释 贫血 的 原因 。 有 理由 认为 ， 关 于 网 织 红细胞 计数 
的 解释 应 当 慎 重 ， 通 常 报告 网 织 红 细胞 数 只 是 占 红 
细胞 数 的 百分比 ， 是 一 个 相对 的 数值 。 要 想 转化 为 
网 织 红 细胞 绝对 的 数值 ， 应 把 患者 的 网 织 红 细胞 占 
红细胞 的 百分比 值 乘 以 患者 血细胞 比 容 与 正常 血 细 
胞 比 容 的 比值 (比值 = 患者 血细胞 比 容 除 以 正常 血 
细胞 比 容 )。 

图 71-2 显示 怎样 根据 MCV 和 网 织 红 细胞 计数 
将 贫血 进行 分 类 ， 分 类 后 可 以 进行 更 加 特异 性 的 试 
验 检测 。 


铁 缺 乏 


许多 诊断 性 试验 用 来 诊断 铁 缺 乏 症 ， 血 清 学 
rms mak, GS OI MRE. mK 
WAF 18pe/L 的 阳性 率 可 达 40% 以 上 ， 血 清 铁 
MEA 19 ~ ASug/L 阳性 率 大 约 为 3 多 。 转 铁 蛋 白 饱 
和 度 【 铁 /总 铁 结 合力 ) 为 005 时 的 阳性 率 可 达 
16.5%, Rii, FPA Ate ALE fe 0.06 一 0.08 时 阳 
性 率 只 有 1.43%, LZ SEG bof TENE TE 
蓝 染 色 ， 以 表明 铁 的 存在 与 缺乏 。 由 于 骨髓 抽 吸 属 
于 一 种 有 创 性 操作 ， 必 须 考虑 患者 本 人 的 意愿 。 当 
诊断 仍 不 明确 时 ， 可 使 用 试验 性 铁 治 疗 。 如 果 患 者 
依从 性 好 ， 几 周 后 出 现 治 疗 反应 。 诊 断 方法 的 选择 ， 
无 论 是 血清 学 、 骨 髓 抽 吸 还 是 试验 性 治疗 主要 取决 
于 疾病 的 严重 度 。 


地 中 海 贫血 
由 于 地 中 海 患者 红细胞 中 血红 蛋白 合成 不 足 ， 
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图 71-2 根据 网 织 红细胞 计数 、MCV 将 贫血 分 类 。 







rei 
证 屎 生殖 系统 


小 红细胞 普遍 存在 ， 同 时 导致 溶血 发 生 。 小 红细胞 
症 和 网 织 红细胞 增多 的 这 种 组 合 被 认为 是 地 中 海 贫 
血 特有 的 ， 并 可 用 于 地 中 海 贫血 的 诊断 。 进 一 步 的 
诊断 需要 行 血红 改 白 电泳 ，B 地 中 海 贫 血 可 见 血 红 
蛋白 A; 和 血红 蛋白 F 增 加 。 


维生素 Bi; 和 叶酸 缺乏 


当 存在 大 细胞 性 贫血 伴 有 或 不 伴 有 全 血细胞 减 
少时 ， 应 考虑 叶酸 缺乏 的 诊断 。 临 床上 可 导致 叶酸 
缺乏 的 原因 包括 妊娠 、 营 养 不 良 、 洲 血 、 吸 收 障碍 。 
虽然 血清 叶酸 检测 有 益 于 叶酸 缺乏 的 诊断 ， 但 需 注 
意 随 着 饮食 的 正常 ， 叶 酸 水 平 会 很 快 上 升 。 红 细胞 
内 叶酸 测定 不 受 饮食 影响 而 变化 可 确定 诊断 。 维 生 
X Bo 缺乏 的 诊断 通常 需要 测定 血清 维生素 Bi 水 
平 ， 近 期 化 验 分 析 显示 其 敏感 性 高 ， 但 只 有 中 等 特 
异性 。 测 定 同 型 半 胱 氨 酸 和 四 气 叶 酸 水 平 的 增加 对 
伴 有 维生素 Bu 缺乏 的 确定 很 有 帮助 的 。Schilling 
试验 即 患者 摄取 放射 性 核 素 标记 的 含 或 不 含 内 因子 
的 维生素 B,,:， 由 于 收集 充足 的 尿 液 较 为 困难 且 对 
维生素 B, 缺乏 早期 敏感 性 差 ， 目 前 已 很 少 应 用 。 
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正 细胞 正 色素 性 贫血 伴 有 网 织 红 细胞 增多 和 外 
周 血 涂 片 中 可 见 镰 状 细胞 可 诊断 镰 状 细胞 病 。 小 红 
细胞 性 症 提示 甸 状 地 中 海 贫 血 。 伴 有 镰 状 细胞 性 状 
的 人 没有 体检 异常 或 血液 计数 的 异常 。 诊 断 的 金 标 
准 为 血红 蛋白 电 访 。 除 非 对 怀疑 为 变异 型 ， 蛋 白 电 


网 织 红 细胞 的 绝对 值 
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泳 不 是 必需 的 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
PRIA 


患者 需要 充足 的 铁 来 恢复 红细胞 和 机 体内 储存 
铁 。 标 准 的 治疗 是 口服 硫酸 亚 铁 325mg, 一 日 3 次 ， 
总 疗程 6 个 月 。 除 了 肠 深 片 外 其 他 含 铁 制剂 也 有 效 
果 而 且 是 同样 效果 。 胸 溶 片 虽然 减少 了 胃 肠 道 毒 性 ， 
但 同时 也 减少 了 胃 肠 的 吸收 。 若 患者 不 能 耐 受 口服 
铁 州 ， 也 可 改 用 静脉 给 药 ， 但 是 总 的 剂量 一 定 要 补 
全 ， 同 时 静脉 给 药 有 少数 过 敏 反应 的 危险 。 输 血 也 
能 提供 静脉 铁 ， 每 单位 红细胞 含 铁 250mg. 


地 中 海 筑 血 


杂 合 子 的 a 或 8 地 中 海 贫血 患者 有 轻 度 的 溶血 
性 贫血 ， 每 天 口服 补充 叶酸 (img, ORR) 就 能 满 
足 由 于 红细胞 循环 代谢 造成 的 需要 量 的 增加 。 纯 合 
子 的 地 中 海 贫 血 患 者 通常 从 核 童 时 期 就 开始 出 现 严 
重 的 贫血 ， 就 需要 输血 治疗 。 
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维生素 By, 缺乏 最 常见 的 原因 为 恶性 贫血 ， 它 
是 由 于 内 因子 的 缺乏 导致 维生素 Bo 吸收 障碍 引起 ， 
维生素 B, 必须 肌 内 注射 给 药 ， 一 经 诊断 ， 维 生 素 
B, 每 周 Img， 连 续 4 周 ， 然 后 每 月 给 药 1 次 ， 其 


他 原因 造成 的 维生素 Bu 缺乏 如 由 于 蛋白 泵 抑制 物 
引起 的 胃酸 缺乏 、 回 肠 末 端 疾病 治疗 方法 相同 。 无 
论 何 种 原因 造成 的 叶酸 缺乏 ， 治 疗 均 为 每 日 口服 
Img 叶酸 ， 若 患者 不 能 耐 受 口服 ， 也 可 静脉 给 药 。 


和 慢性病 贰 血 


如 果 基 础 疾病 出 现 改 善 , 贫血 症状 会 随 之 改善 。 
对 于 慢性 疾病 而 言 ， 情 况 并 不 总 是 这 样 。 推 荐 测定 
内 源 性 红细胞 生成 素 (EPO) 水 平 。 若 EPO 水 平 低 
于 500mU/ml， 这 类 患者 应 考虑 使 用 重组 促 红 细胞 
生成 素 ， 每 周 皮 下 注射 给 药 。 通 常 在 4 一 8 周 出 现 
血红 蛋白 水 平 的 增加 。 只 要 慢性 疾病 存在 就 应 长 时 
间 维 持 给 药 。 
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任何 突 发 性 感染 的 治疗 。 疼 痛 的 控制 常 需要 麻醉 药 
物 。 鳞 状 细胞 贫血 患者 的 慢性 并 发 症 如 肺动脉 高 压 、 
心肌 病 的 治疗 与 其 他 疾病 引起 的 肺动脉 高 压 、 心 肌 
病 的 治疗 是 相同 的 。 成 人 患者 每 日 给 予 羟 基 脲 治疗 ， 
用 于 减少 由 于 血红 蛋白 F 造 成 的 灸 状 性 改变 。 但 给 
子 血 液 输 注 对 镰 状 性 贫血 无 效 。 对 于 威胁 生命 的 并 
发 症 如 急性 胸部 综合 征 、 休 克 、 急 性 肝 衰 竭 可 行 血 
浆 置 换 治疗 。 


避免 治疗 错误 


成 人 铁 缺乏 症 的 诊断 需要 有 和 失血 的 证 据 ， 对 于 
绝经 前 的 女性 患者 来 说 , 月 经 失血 是 最 常见 的 原因 。 
对 于 绝经 后 的 女性 和 男性 患者 来 说 ， 位 于 胃 肠 道 的 
出 血 应 给 予 彻底 评估 。 任 何 原因 造成 的 维生素 Bi。 
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缺乏 ， 其 治疗 应 该 是 终身 的 ， 因 为 维生素 Bo 的 储 
存 仅仅 能 满足 几 个 月 。 


血管 扩张 剂 和 抗 增殖 药 已 试用 于 镰 状 细胞 性 
贫血 合并 肺动脉 高 压 的 患者 。 最 近 研 究 表明 ， 西 地 
那 非 能 减轻 肺动脉 压力 并 改善 活动 耐量 。 两 种 口服 
的 铁 歼 合剂 祛 铁 责 和 祛 铁腕 已 经 用 于 狼 状 细胞 性 贫 
血 、B 地 中 海 贫血 和 慢性 病 贫血 患者 ， 他 们 的 疗效 
和 毒 副作用 与 去 铁腕 相似 ， 进 一 步 的 临床 试验 正在 


进行 。 

(ARF 译 MAM E) 
参考 文献 
Cooley's Anemia Foundation Web site. Available at: http//www. 


thalassemia.org. Accessed October 10, 2006. 
Historical as well as current isswes in thalassemia are reviewed. 
Medline Plus Web site. Available at: httpz//www.nlm.nih.gov/ 
medlineplus. Accessed October 10, 2006. 
This website cam be used by both patients and bealtb care providers. 


l. —— EO — — 
a http-//www.asheducationbook.org. Accessed October 10, 


ados a no Cle dani ulus M mag ile in bematology. 
a Gales 1 hacen C. Coch Te ot — 
Philadelphia, WB Saunders, 2004. 
The authors present a definitive review of the causes and treatments 
of anemia, 


Anne W. Beaven * Maria Q. Baggstrom * Thomas C. Shea 


FS EB S ERA S 


引言 





s7“ 


POR REE ASS ze P TEE I] TE EE Sh E RRE. A 
衰竭 由 许多 不 同 原因 引起 ， 但 主要 可 分 为 再 生 障 碍 性 贫血 ( 骨髓 脂肪 化 ) 、 骨 髓 增生 异常 ( 血细胞 生成 异 


常 )】、 特 发 性 骨髓 外 化 生 和 和 骨 丹 纤维 化 。 


尽管 病因 不 同 ， 但 是 所 有 骨髓 衰竭 综合 征 的 症状 和 体征 是 相似 的 图 72-1; 彩 图 72-1) 。 贫 血 的 患 
者 表现 为 乏力 、 气 短 或 面色 苍白 ， 血 小 板 减 少 可 导致 皮肤 瘀 点 、 瘀 斑 或 出 血 。 感 染 是 中 性 粒 细胞 减少 的 特 
征 。 大 部 分 患者 死 于 出 血 、 感 染 或 输血 相关 性 并 发 症 如 铁 超 载 ， 或 进展 转化 为 白血病 。 


再 生 障 碍 性 贫血 
病因 学 和 发 病 机 制 


再 生 障碍 性 贫血 是 一 种 伴 有 一 系 或 多 系 的 血 细 
胞 减少 的 获得 性 或 遗传 性 的 异常 。 尽 管 成 年 人 似乎 
以 获得 性 再 生 障 碍 性 贫血 多 见 ， 但 一 些 先 天 性 的 类 
型 (Fanconi 贫血 、 先 天 性 角 化 不 良 症 ) 可 能 到 成 
年 期 还 不 能 诊断 ， 因 为 超过 半数 以 上 患 病 的 人 可 能 
缺乏 典型 的 体检 异常 。 

大 部 分 再 生 障 三 性 贫血 病例 为 特 发 性 ， 但 也 能 
继 发 于 接触 放射 线 、 化 学 物质 、 某 些 药物 、 感 染 以 
及 免疫 性 疾病 ( 框 72-1). 


临床 表现 


患者 通常 表现 为 感染 、 出 血 或 症状 性 贫血 的 病 
史 。 有 两 个 患 病 年 龄 高 峰 ，20 岁 和 SO 岁 左 右 。 


监 别 诊断 


血细胞 减少 症 需要 鉴别 诊断 的 疾病 很 多 。 在 初 
期 检查 的 过 程 中 ， 最 重要 的 是 排除 可 逆 性 因素 (25 
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物 、 感 染 和 胸腺 瘤 )。 对 于 获得 性 因素 如 阵 发 性 睡 
可 性 血红 己 白 尿 症 的 检查 也 很 重要 ， 因 为 它 是 进展 
为 急性 白血病 高 危 因素 且 有 可 能 会 改变 治疗 策略 。 
如 果 临 床 需 要 ， 如 肝 硬 化 、 癌 症 、 系 统 性 红斑 狼疮 
和 结核 等 疾病 引起 的 血细胞 减少 症 也 应 考虑 进行 鉴 
别 诊断 。 


诊断 方法 


再 生 障 碍 性 贫血 的 诊断 需要 行 外 周 血 涂 片 和 
骨 艾 活检 标本 检查 。 血 涂 片 显示 除了 白细胞、 红 细 
胞 和 血小板 的 减少 外 ， 几 乎 没有 其 他 异常 。 骨 髓 活 
检 病 理 显示 骨 笨 细胞 数 减 少 ， 并 被 数量 不 等 的 脂肪 
所 代替 。 其 他 的 检查 包括 细胞 基因 分 析 (通常 是 正 
常 的 )、 流 式 细胞 仪 检测 CD55/59 抗原 【用 于 诊断 
PNH)、 微 小 病毒 抗体 。 进 行 胸部 X PRR ELF fr 
胸腺 瘤 ， 若 有 可 疑 征象 应 进一步 行 至 胸部 CT 扫描 
检查 。 


处 理 和 治疗 


处 理 包括 支 持 治疗 和 免疫 抑制 治疗 的 结合 以 及 
个 别 患者 可 进行 骨 艇 移植 (BMT)。 患 者 通常 需要 


图 72-1 AMMAR MHL. 
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正常 细胞 的 骨髓 


应 用 抗生素 和 输血 支持 治疗 。 为 了 减少 同 种 异体 免 
疫 反 应 ， 血 制品 在 输 注 前 应 该 进行 去 白细胞 处 理 。 
对 于 伴 有 反复 感染 或 重度 贫血 的 患者 ， 给 予 细胞 因 
子 如 G-CSF, GM-CSF 和 EPO 治疗 可 能 会 有 帮助 。 

免疫 抑制 治疗 经 常 使 用 环 孢 素 和 抗 胸腺 球 蛋白 
(ATG)， 其 总 体 反 应 率 约 为 70%。 对 免疫 抑制 治疗 
的 反应 与 长 生存 相关 ( 框 72-2)。 然 而 ， 对 于 晚期 
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复发 患者 或 继 发 的 恶性 肿瘤 包括 MDS、 急 性 白血病 
患者 ， 常 为 部 分 反应 。 

异 基因 造血 干细胞 移植 一 般 适用 于 年 龄 小 于 
40 岁 且 同 胞 中 有 相 匹 配 供 者 的 年 轻 初 治 患 者 或 经 
过 免疫 抑制 治疗 无 效 的 患者 。 移 植 相 关 死 亡 率 及 其 
发 生 率 是 有 意义 的 。 尤 其 是 年 龄 大 于 40 岁 、 无 关 
供 者 和 先前 多 次 移植 的 患者 死亡 率 显著 增加 。 尽 管 
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低 免疫 球 蛋 白 血 症 
RR fi e Ba lie 4 

移植 和 输血 后 的 GVHD 
阵 发 性 睡眠 性 血红 蛋白 尿 
妊娠 

特 发 性 一 一 最 常见 诊断 
遗传 性 疾病 

Fanconi 贫血 
先天 性 角 化 不 良 

PPS sew 

网 状 发 育 不 全 

巨 核 细 胞 性 血小板 减少 症 
家 族 性 再 生 麻 碍 性 贫血 
非 血 被 病 综合 征 (Down、Dubovitz、Seckel) 
单 系 血细胞 减少 病因 


£T IR PHE EHE S ifi 

特 发 性 

胸腺 六 

儿童 暂时 性 红细胞 增生 减低 症 


先天 性 纯 红 再 生 障碍 性 贫血 
中 性 粒 细胞 减少 
Kostmann 综合 征 


伴 有 模 代 缺失 性 血小板 减少 症 

特 发 性 巨 核 细胞 性 血小板 减少 症 
Modified from Young NS, Maciejewski JP : Aplastic Anemia. 
In Hoffman R,Benz EJ Jr,Shattil SJ,et al(eds): Hematology: 
Basic principles and practice.Philadelphia, Churchill 
Livingstone,2000,p298, with perssion from Elsevier. 
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反应 率 ; 60% — 74% 

MRF: 20% 一 38% 


总 生存 率 :治疗 后 7 4A 55% 以 上 
fures 
持续 植 人 总 反应 率 : 8396 一 97% 


GVHD : 31% ~ 33% 

总 生存 率 5 年 后 为 78% 一 94% 

Adapt from Frickhofen N, Heimpel H, Kaltwasser JP. 
Schrezenmeier H:Blood 101; 1236-1242, 2003, Marsh J, 
Schrezenmeier H,Marin P,et a: Blood 93; 2191-2195, 1999, 
Rosenfeld S, Follmann D, Nunez O, Young NS; JAMA 289; 
1130-1135, 2003, Locatelli F, Bruno B, Zecca M, etal; Blood 
96: 1690-1697, 2000, and Ahn MJ, Choi JH. Lee YY, et al: 
Int J Hematol 78: 133-138, 2003, 





如 此 ， 异 基因 造血 干细胞 移植 获 益 优 于 免疫 抑制 治 
疗 ， 因 为 移植 组 疾病 的 复发 、 进 展 为 急性 白血病 或 
PNH 的 危险 明显 减 小 。 在 免疫 抑制 治疗 组 ， 治 疗 后 
10 年 内 有 15% ~ 20% 患者 发 生 了 这 些 克隆 性 疾病 ， 
而 异 基因 造血 干细胞 移植 后 则 很 少 发 生 。 


LE TI 


治疗 方案 的 确定 受 疾 病 的 严重 程度 和 患者 年 
龄 的 影响 ， 重 型 【中 性 粒 细胞 绝对 计数 在 (02 ~ 
0.5) x 107L) 或 极 重型 (中 性 粒 细 胞 绝对 计数 小 于 
0.2 x 10/L) 再 生 障 碍 性 贫血 患者 应 该 考虑 免疫 抑制 
治疗 ， 或 者 若 年 龄 小 于 40 岁 ， 且 有 相 匹 配 的 同胞 
供 者 则 可 做 骨髓 移植 。 对 于 非 重 型 再 生 障 碍 性 贫血 
(中 性 粒 细胞 绝对 计数 大 于 0.5 x 107L) 的 患者 ， 若 
年 龄 在 40 岁 以 上 ， 无 匹配 的 相关 同胞 供 者 则 应 给 
予 支持 治疗 (生长 因子 和 输血 ) 和 免疫 抑制 疗法 。 


骨髓 增生 异常 综合 征 
病因 学 和 发 病 机 制 


上 骨髓 增生 异常 综合 征 (MDS) 是 造血 干 / 祖 细 
胞 异常 克隆 性 疾病 ， 导 致 体内 无效 造血 。 上 骨髓 常 表 
现 为 细胞 过 度 增生 ， 但 干细胞 不 能 分 化 为 成 熟 的 细 
胞 离开 骨骸 腔 ， 页 外 周 血 中 的 细胞 功能 正常 。MDS 
分 为 五 种 类 型 ( 表 72-1)。MDS 通常 是 一 种 特 发 性 
的 获得 性 疾病 ， 但 也 与 接触 化 学 制剂 (溶剂 、 杀 虫 
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A721 WHO XT MDS 的 分 类 


红 系 
红 系 


环 铁 粒 ”外周 血 Li Lo Auer 
幼 细胞 Maa — Wis 小 体 
<15% X 
218% X 


ARS mie, PM ARMS RA <15% 


= 1000/ul 


血 宇 10% 


RCMD 伴 环 铁 粒 两 系 或 全 血细胞 减少 ， 单 核 细 胞 ”骨髓 两 系 或 多 系 病 态 造 159 


幼 细 胞 
RAEB- | 


< 1000/1 
细 乃 减少 ， 单 核 细 胸 二 1000/ 吕 
细胞 减少 ， 单 核 细胞 <<1000/pl 
细胞 减少 
造血 
和 贫血、 血小板 正常 或 增多 


m>10% 
一 系 或 多 系 病态 造血 
一 系 或 多 系 病态 造血 
粒 细胞 或 巨 核 细胞 病态 


巨 核 细 胞 正常 或 增多 伞 


5% — 9% 无 
10%5 一 19% ”有 /无 
<5% 无 


<5% 无 





粒 细胞 核 分 叶 过 少 


剂 )、 化 疗 以 及 放疗 有 关 。 


临床 表现 


同 所 有 骨 艇 衰 竟 综合 征 ， 其 临床 表现 取决 于 骨 
散 中 主要 受累 的 细胞 系 (图 72-1)。 患 者 可 表现 为 
乏力 、 气 短 、 出 血 、 繁 微 或 反复 感染 。 无 症状 患者 
多 是 通过 血 常规 检查 而 诊断 ， 最 初 表现 为 轻 度 的 血 
细胞 减少 ， 几 年 后 可 进展 为 全 血细胞 减少 。 


鉴别 诊断 


在 MDS 患者 中 ， 全 血细胞 减少 的 鉴别 诊断 
包括 脾 功能 亢进 、 再 生 障 三 性 贫血 、 先 天 性 因素 、 
PNH、 病 毒 所 致 骨髓 抑制 、 骨 骨 浸 润 及 慢性 病 贫血 。 
上 骨 丹 增生 异常 性 改变 也 可 由 于 维生素 (维生素 Bs 
和 叶酸 ) 缺乏 、 药 物 (DUEGX. EX. (E37). 
乙醇 、 茶 、 铅 和 病毒 感染 (HIV) 引起 。 


诊断 方法 


诊断 需要 检查 外 周 血 涂 片 和 骨髓 活检 标本 。 外 
周 血 涂 片 可 表现 为 巨大 红细胞 、 颗 粒 减 少 的 中 性 粒 
细胞 ( 假 性 Pelger-Huét 异常 ) 和 巨大 血小板 。 骨 
履 检 查 显 示 细 胞 数 正常 或 增加 、 巨 大 早 幼 红细胞 、 


环 状 铁 莹 幼 细胞 、 幼 稚 髓 细胞 ， 常 伴 有 髓 系 原始 细 
胞 增多 。 

细胞 遗传 学 分 析 对 于 确定 疾病 的 生物 学 特性 和 
预后 是 很 重要 的 ， 约 半数 的 MDS 患者 存在 细胞 遗 
传 学 异常 ， 复 杂 的 细胞 遗传 学 改变 常 与 疾病 侵袭 性 
进程 和 快速 进展 为 急性 白血病 相关 。 然 而 ， 只 有 5 
号 染色 体 缺 失 (5g- 综合 征 ) 的 患者 多 数 具 有 良性 
的 疾病 过 程 ， 其 趋势 只 表现 为 单纯 的 贫血 ， 而 无 其 
他 两 系 的 受累 。5q- 综合 征 患者 中 位 生存 期 一 般 超 
US, Hf 25% 的 患者 进展 为 急性 白血病 (CX 
72-2 和 表 72-3), 


处 理 和 治疗 


支持 治疗 包括 造血 因子 和 生长 因子 的 应 用 ， 特 
别 是 红细胞 生成 素 和 和 粒 细胞 集落 刺激 因子 的 联合 应 
用 。 骨 髓 中 原始 粒 细胞 小 于 2096 的 患者 可 给 予 试 
用 5- 所 人 杂 胞 苷 或 地 西 他 滨 诱 导 幼 稚 细胞 分 化 成 熟 。 
Sq- 综合 征 可 考虑 选用 雷 利 度 胺 ， 应 用 雷 利 度 胺 治 
疗 有 可 能 获得 完全 细 胸 遗传 学 缓解 并 减轻 脾 肿 大 和 
减少 输血 次 数 。 其 他 治疗 选择 包括 化 疗 和 干细胞 移 
植 。 免 疫 调 节 治 疗 可 能 是 有 前 景 的 ， 在 一 个 25 名 
患者 的 试验 性 研究 中 ， 其 中 11 名 患者 存在 HLA- 
DRIS 单 倍 体 ， 应 用 ATG 治疗 后 逐渐 变 得 不 再 依 准 
于 输血 治疗 (72-4). 
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表 72-2 MDS 的 IPSS 评分 系统 


生存 期 和 急性 彤 系 自 血 病 进展 的 积分 分 值 


0 0.5 


LO L5 2.0 





ik: 核 型 ， 好 是 指正 常 ，-Y，5q ，20q ， 差 是 指 复杂 核 型 【染色体 异常 > 3 个 ) 或 7 号 染色 体 异 沼 ， 一 般 是 指 其 他 异常 。 血 细胞 
减少 是 指 中 性 粒 细 胞 低 于 1800/ 山 ， 血 小 板 低 于 100 000, HGB 低 于 10g/dl, 
Modified from Greenberg P : Aplastic Anemia. In Hoffman R,Benz EJ Jr,Shattil SJ,et al(eds):Hematology:Basic principles and practice.3” 


ed.New York, Churchill Livingstone,2000,p298. 


72-3 依据 IPSS 评估 MDS 的 生存 期 


中 位 生存 期 (年 } 





注 :诊断 的 中 位 年 龄 为 70 岁 ， 男 女 比 为 3 : 2， 大 部 分 如 者 
转化 为 急性 体系 白血病 ， 转 化 率 分 别 为 ， 难 治 性 贫血 伴 环 铁 粒 
幼 细胞 增多 【中 位 生存 期 约 为 73 个 月 ) 为 S9 , MEER aff 
原始 细胞 增多 (中 位 生存 期 为 12 个 月 ) 为 409 ， 难 治 性 贫血 
侍 转 化 中 的 原始 细胞 增多 (中 位 生存 期 为 5 个 月 ) 为 50%。 由 
MDS 转化 来 的 急性 白 自 病 基 一 种 特殊 类 型 的 侵袭 性 种 血 病 ， 属 
iE ift H 90% 是 致命 性 的 ,13 ~ 12 的 MDS 患者 发 展 成 这 种 
类 型 的 白血病 。 

Reprinted with permission from Heaney ML, Golden 
DW:Myelodysplasia. N Engl J Med 340 : 1651, 1999, 


对 于 骨髓 中 原始 细胞 大 于 20% 的 患者 通常 采 
用 应 用 于 急性 白血病 的 标准 诱导 化 疗 方 法 ， 但 结果 
是 令 人 失望 的 。 采 用 草 环 类 加 阿 糖 胞 昔 联 合 化 疗 ， 
其 缓解 率 约 为 S0% 一 60%， 复 发 率 为 90%。 当 有 
可 能 且 患 者 同意 ， 干 细胞 移植 是 唯一 的 治愈 方法 ， 
但 是 这 些 患者 通常 因为 年 龄 过 大 和 耐 药性 而 不 能 施 
行 。 


最 佳 治疗 


MDS 患者 的 治疗 主要 是 用 细胞 生长 因子 控制 
症状 的 支持 治疗 ， 包 括 粒 细胞 集落 刺激 因子 和 红 细 
胞 生成 素 以 及 需要 时 的 输血 。 雷 利 度 胺 推荐 用 于 
Sq- 综合 征 的 治疗 。5- 氨 杂 胞 背 或 地 西 他 滨 可 用 于 


其 季 的 MDS 患者 ， 若 患者 进展 为 急性 白血病 ， 应 
该 予以 标准 的 化 疗 方案 。 对 于 年 轻 的 患者 ， 骨 夭 移 
植 应 该 被 认为 是 唯一 可 能 的 治疗 选择 ， 移 植 的 最 佳 
时 机 为 疾病 进展 但 还 没有 转化 为 急性 白血病 期 间 。 


原因 不 明 的 骨 般 化 生 或 骨 般 纤维 化 


病因 学 和 发 病 机 制 


骨髓 纤维 化 分 为 原 发 性 (或 特 发 性 ) 和 继 发 性 
两 种 ， 骨 髋 纤维 化 可 由 肿瘤 骨骼 浸润 、 肉 芽 肿 性 感 
染 或 代谢 异常 性 疾病 引起 。 与 骨髓 纤维 化 相关 的 严 
性 疾病 包括 原因 不 明 的 骨 糙 化 生 、 真 性 红细胞 增多 
症 、 惕 性 髓 系 白血病 、 原 发 性 血小板 增多 症 、 急 性 
骨髓 纤维 化 、 急 性 髓 系 白血病 、 毛 细胞 白血病 、 伴 
有 上 骨髓 纤维 化 的 急性 骨髓 增生 异常 、 多 发 性 骨 丹 痛 、 
AE As AF Sek EL A BS EY 

BPR EKER ER aA. A 
MKH. PETAR. WER D 缺乏 症 、 
甲状 旁 腺 功能 减退 症 、 甲 状 旁 腺 功能 亢进 症 、 灰 色 
血小板 综合 征 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 系 统 性 硬化 症 . 
辐射 、 骨 硬化 症 、Paget $4, AP RE, ÍIESE, 
Gaucher 病 。 


临床 表现 


患者 可 表现 为 显著 的 脾 肿 大 、 进 行 性 贫血 、 全 
身 症状 包括 乏力 、 体 重 减轻 、 盗 汗 、 发 热 、 饱 胀 感 、 
腹泻 、 四 肢 末 端 水 肿 。 辅 助 检 查 发 现 全 血细胞 减少 、 
中 性 粒 细胞 核 左 移 、LDH 水 平 升 高 ， 结 果 导 致 租 外 
造血 ,骨髓 细胞 更 新 加 速 。 并 发 症 包 括 门 脉 高 压 . 
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#724 MDS 治疗 
G-CSF+EPO vs 
EPO 单 用 
73.3% vs 


5. MART vs 
最 佳 支持 治疗 
60% vs 


地 西 他 滨 vs 
最 佳 支持 治疗 
17 多 vs0 和 【所 有 血细胞 系 。 总 反应 率 为 56 免 ; Sq- 综合 征 为 


40% 【 红 系 反应 ) 
胞 反应 ) 

21 个 月 vs 12 个 月 
(P=0.007) 


事件 发 生 的 中 位 
ifi] (AML 或 
死亡 ) 

总 生存 


尚 无 统计 数据 


尚 无 统计 数据 


(P=0,10) 


5 【至 少 一 系 血 细 。 均 有 改善 ， 骨 鸯 原始 细胞 


20 个 月 vs 14 个 月 尚 光 统计 数据 





83% ， 正 常 核 型 为 57% * 


下 降 50%) 常 核 型 为 12% (SCR RIN) 


12 个 月 vs 6.8 个 月 (P=0.03) 尚 无 统计 数据 


(以 IPSS 分 组 ，MDS 中 
危 -2/ 高危 组 ) 
尚 无 统计 数据 


AML, PESIS AILS : G-CSFE， 粹 细胞 集落 刺激 因子 EPO， 促 红细胞 生成 素 ; IPSS， 国 际 预后 指数 ; MDS, PHE SERRA E. 
Adapt from Balleari E,rossi E, Clavio M, et al : Ann Hematol 85 : 174-180, 2006 , Kantarjian H, Issa JPJ, Rosenfeld CS,et al : Cancer 
106 : 1794-1880, 2006 ; List A,Kurtin S. Roe DJ, et al ; N Eng J Med 352 : 549-557, 2005 , and Silverman LR.Demakos EP, Peterson 


BL.et al : J Clin Oncol 20 : 2429-2440.2002, 


脾 梗 死 、 与 淋巴 结 病 相关 性 髓 外 造血 相同 的 症状 、 
BOK. REP. Bde. LR. PRERA APSE HR 
压迫 症状 。 诊 断 时 的 中 位 年 龄 为 65 岁 ， 性 别 分 布 
无 显著 差异 。 


鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 其 他 的 造血 系统 恶性 疾病 ， 如 慢 
ERRAIN., WEN, SRE A. AAP ae. 
毛细 胞 白血病 和 MDS, Se NSE STEP. Hi 
列 腺 癌 ， 肺 癌 也 可 引起 上 述 症 状 。 


诊断 方法 


诊断 主要 是 通过 外 周 血 涂 片 和 骨髓 检查 ， 外 周 
血 涂 片 可 见 不 成 熟 的 中 性 粒 细胞 、 有 核 红 细胞 (人骨 
贿 病 性 贫血 ) PUTTS A, RT Re aE F B 
腔 中 存在 骨 拨 纤维 化 反应 的 成 纤维 细胞 ， 同 时 伴 有 
巨 核 细 胞 异常 增生 。 细 胞 遗传 学 研究 有 助 于 除外 慢 
性 骨 系 白血病 且 有 助 于 识别 哪些 患者 有 快速 转化 成 
急性 白血病 的 风险 。 

PETRER IEE KI P METEB E H F 
列 组 合 条 件 : 合并 脾 肿 大 时 需要 两 条 必要 指标 加 任 
何 两 条 选择 指标 可 诊断 ， 或 无 脾 肿 大 时 需要 两 条 必 
要 指标 加 任意 四 条 指标 可 诊断 。 

两 条 必要 指标 : 1) SR MEE HET HELE» 2) Ph 


染色 体 或 外 周 血 中 BCR/ABL 融合 基因 重 排 阴性 。 

选择 指标 : 脾 肿 大 ， 不 均匀 性 红细胞 异形 症 伴 
有 泪 滴 红 细胞 ;循环 中 不 成 熟 的 髓 细胞 ;循环 血 中 
幼 红 细胞 ， 骨 艇 切片 有 幼稚 巨 核 细胞 徐 和 异常 增生 
的 巨 核 细胞 FREIE, 


处 理 和 治疗 


骨 彤 纤维 化 的 中 位 存活 时 间 为 3 一 6 年 ( 表 
72-5)， 死 亡 原因 通常 为 血小板 减少 (出 血 ) 或 中 性 
粒 细胞 减少 (感染 ) 引起 的 并 发 症 。 转 化 成 急性 白 
WAHREN, HERA 5 多。 生存 期 缩短 的 预后 
因素 包括 高 元 、 贫 血 、 高 代谢 综合 征 、 和 白细胞 增多 、 
白细胞 减少 、 血 循环 中 幼稚 细胞 ， 中 性 粒 细 胞 前 体 
细胞 增多 、 血 小 板 减少 、 染 色 体 核 型 异常 。 

骨髓 纤维 化 的 管理 和 治疗 手段 大 多 是 姑 基 治 
疗 ， 雄 激素 和 泌 尼 松 主要 是 用 于 减轻 贫血 ， 郑 基 服 
和 沙 利 度 胺 可 用 于 控制 白细胞 增多 、 血 小 板 增多 和 
脏 器 肿 大 。 蔡 代 治疗 包括 干扰 素 a 和 克拉 曲 宾 。 对 
于 促 红 细 胸 生成 素 水 平 低 的 贫血 患者 ， 给 予 达 贝 泊 
汀 或 促 红 素 a 注射 可 能 有 益 。 

对 于 伴 有 产 基 脲 耐 药 的 症状 性 脾 肿 大 、 门 脉 
高 压 和 需要 输血 的 进展 性 贫血 患者 推荐 行 脾 切 除 治 
疗 。 对 于 有 手术 禁忌 证 的 患者 ， 脾 放射 治疗 也 是 有 
效 的。 对 于 年 轻 的 患者 行 异 基因 造血 干细胞 移植 是 
唯一 能 治愈 的 手段 。 


S24 FV t 血液 系统 疾病 


表 72-5 ”预测 伴 有 仿 外 化 生 的 骨 储 纤维 化 生存 期 的 Lille 
评分 系统 


不 良 预后 因子 的 数目 fee 


中 位 生存 期 | 月 ) 
93 
26 
13 
不 良 预 后 因子 是 指 血 红 蛋 白 低 于 10g/dl， 白 细胞 低 于 4x 10%L 
或 高 于 30 x 10/L。 
Adapt from Barosi G ; Myeloprofibrosis with myeloid metaplasia : 
diagnostic definition and prognostic classification for clinical studies 
and treatment guideline J Clin Oncol 17 (9); 2961, 1999. 





最 佳 治疗 


治疗 的 目标 就 是 减轻 症状 同时 避免 治疗 相关 毒 
性 反应 。 因 此 ， 对 于 轻 度 细胞 减少 且 症 状 不 明显 的 
患者 可 暂 不 治疗 。 随 着 疾病 的 进展 ， 对 于 年 轻 患 者 ， 
造血 干细胞 移植 治疗 是 一 个 较 好 的 选择 。 否 则 ， 可 
选择 羟基 脲 或 沙 利 度 胺 治疗 ， 约 半数 以 上 的 患者 对 
于 治疗 有 反应 。 对 于 巨 牌 患者 ， 也 可 考虑 行 脾 切 除 
或 脾 区 放射 治疗 。 


避免 治疗 错误 


对 于 骨髓 衰竭 综合 征 的 所 有 患者 均 应 咨询 血液 
病 专 家 。 接 受 治疗 的 患者 在 规范 治疗 或 移植 治疗 前 ， 
均 应 除外 易于 引起 骨 赃 衰 疯 的 其 他 疾病 。 对 于 拟 要 
进行 移植 的 患者 应 尽量 减少 输血 ， 因 为 多 次 输血 史 
与 移植 后 的 不 良 后 果 明 显 相关 。 此 外 ， 接 受 多 次 输 
血 (大 于 20 ~ 30U) 的 患者 均 应 进行 铁 的 超 负荷 
监测 ， 并 有 可 能 实施 去 铁 治 疗 以 预防 慢性 并 发 症 。 
所 有 患者 ， 即 使 治疗 后 完全 缓解 的 患者 都 必须 密切 
监测 疾病 是 否 复 发 或 进展 ， 是 否 转化 成 急性 白血病 ， 
再 生 障 碍 性 贫血 是 否 转 化 为 PNH。 


At aR HET a 


再 生 障碍 性 贫血 治疗 的 未 来 方向 包括 非 清 髓 
性 干细胞 移植 、 生 长 因子 〈 巨 核 细胞 生长 因子 、 干 
细胞 刺激 因子 和 其 他 细胞 因子 )、 高 剂量 环 磷 栈 胺 、 
重组 人 抗 白介素 -2 受 体 抗体 介 导 的 治疗 ， 对 于 明 


确 的 功能 障碍 ， 如 Fanconi 贫血 则 行 基因 治疗 。 
tL tHE te OE 


MDS F397 X37; i6 6115 dE i t ETE HR ES 
植 、 免 疫 调 节 治 疗 和 分 子 基因 的 方法 。 应 用 沙 利 度 
胺 和 三 氧化 二 砷 治疗 MDS 对 部 分 患者 是 有 益 的 ， 
但 尚 需 要 更 多 的 数据 进一步 证 明 。 甲 基 化 修饰 剂 如 
5- 氨 杂 胞 苷 和 地 西 他 滨 ， 或 免疫 调节 剂 如 味 那 唑 胶 
的 远 期 疗效 尚 不 清楚 。 
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,, MPR ARATE I ELRABI, LATA (LITT 
和 细胞 刺激 因子 等 治疗 方法 ， 更 安全 、 更 有 效 的 方 
法 为 异 基因 造血 干细胞 移植 治疗 。 


(ARF GR KAM B) 
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成 分 输血 治疗 


引言 


sy 


输血 是 第 一 个 成 功 的 人 体 活 组 织 移植 ， 今 天 ， 成 分 输血 很 普遍 且 安 全 ， 也 很 少 想到 它 是 一 种 移植 。 在 
2001 年 ， 单 就 美国 同 种 异 基 因 输 血 而 言 ， 估 计 输 注 全 血 / 红细胞 大 约 有 13 898 000 单位 ， 全 血 分 离 出 的 血 
小 板 2 614 000 单位 , 机 采血 小 板 1 264 000 单位 , 血浆 3 926 000 单位 。 仅 红细胞 制品 而 言 , 相当 于 每 2.3 
秒 输 注 1 单位 。 对 成 分 输血 相 容 性 、 输 血 指 征 以 及 成 分 输血 的 风险 的 基本 认识 对 于 为 患者 提供 最 佳 的 护理 
和 输血 相关 知识 ， 使 患者 能 够 做 出 明智 的 决定 都 是 必 不 可 少 的 。 


基础 免疫 血液 学 


输血 前 试验 用 于 确认 血液 成 分 和 受 者 之 间 的 相 
容 性 以 及 检测 少见 抗体 ， 而 临床 上 这 些 有 意义 的 抗 
体 有 可 能 对 受 者 造成 损害 或 使 输 注 的 血细胞 寿命 缩 
短 。 红 细胞 血清 学 试验 取决 于 体外 溶血 或 凝集 试验 
的 结果 ， 这 是 由 红细胞 抗原 抗体 交叉 反应 造成 的 。 
ABO 血型 确定 包括 受 者 红细胞 与 含有 效 的 抗 A、 抗 
B 定型 试剂 的 试验 ( 正 向 定型 ) 和 受 者 血浆 或 血清 
与 含有 A,(A 型 的 主要 亚 和 型 ) 和 B 型 红细胞 的 反应 ( 反 
向 定型 )。ABO 抗体 为 典型 的 IgM 抗体 ， 在 室温 下 
可 发 生 反应 。Rh 血型 确定 则 测试 受 者 红细胞 与 一 种 
化 学 修饰 的 lgG 型 抗 D 抗体 在 室温 条 件 下 反应 。 

对 于 红细胞 少见 抗体 的 第 查 需 要 应 用 血清 或 血 
浆 与 0 型 红细胞 配 组 试剂 的 试验 ， 这 种 配 组 试剂 
应 选择 能 表达 所 有 的 通常 有 临床 意义 的 抗原 。 存 在 
于 血清 或 血 北 中 有 临床 意义 的 抗体 通过 37 C 8E fT 
后 或 加 入 抗 人 球 蛋 白 (间接 抗 人 球 蛋白 试验 或 间接 
Coombs 试验 ) 后 被 检 出 。 如 果 检 测 出 一 种 少见 抗 
体 ， 则 需要 进一步 进行 血清 学 试验 以 确定 抗原 特异 
性 。 如 果 筛 查 抗体 无 反应 则 应 考虑 到 通过 红细胞 的 
快速 筛选 ， 获 得 了 ABO 相合 的 唯一 证 据 。 少 见 抗 
体 的 出 现 需要 耗费 更 多 的 时 间 来 进行 抗原 阴性 单位 
数 的 确证 和 完全 交叉 配 血 试验 。 完 全 交叉 配 血 试验 
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需要 受 者 的 血浆 或 血清 与 来 自 供 者 单位 数量 的 红 细 
|i, ITC. Wi REAR. 

婴儿 例外 ， 由 于 A 或 B 抗 原 表达 缺乏 导致 体 
内 抗 A 或 抗 B 抗 体 的 形成 。O 型 血 同时 缺乏 A 和 
B 抗原 然后 形成 抗 A 和 抗 B 抗体 。ABO 抗原 与 它 
们 相应 抗体 以 及 红细胞 与 血浆 成 分 的 相 容 性 总 结 见 
# 73-1. 
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短 【机 采血 小 板 只 有 5 ~ 7 天)， 血 小 板 输 注 经 常 
跨 过 ABO 相合 障碍 。 冷 沉淀 由 于 只 限于 小 容积 输 
注 通常 也 被 跨 过 相合 试验 。O 型 是 一 个 万 能 的 红 细 
胞 单位 ，AB 型 是 一 个 万 能 血浆 单位 。 

Rh 阴性 (40 D BjfE) 红细胞 和 血小板 【只 占 
供 者 的 15%) 主要 存在 于 受 孚 女性 ， 新 生 儿 有 发 生 
溶血 的 风险 。 为 了 库存 Rh 阴性 血 ， 如 果 男 性 发 生 
创伤 但 血型 不 清楚 时 一 般 输 注 Rh 阳性 红细胞 。 


血液 成 分 和 输血 指 征 


每 个 医疗 机 构 都 必须 有 成 分 输血 指南 ， 这 些 指 
南都 是 以 科技 文献 和 本 地 实践 为 依据 ， 以 聚焦 于 输 
血 实践 的 评论 为 基础 。 尽 管 这 些 指南 得 到 了 各 医疗 
机 构 的 认同 ， 但 不 能 取代 临床 判断 ， 需 要 在 实践 中 





ABO 型 ( 抗原 ) 人 口 百 分 比 


灵活 把 握 ， 更 不 能 认为 是 决定 能 否 输血 的 标准 。 

在 输血 之 前 ， 就 输血 指 征 、 风 险 、 获 益 或 其 他 
选择 必须 和 患者 进行 沟通 并 做 医疗 记录 加 以 证 明 。 
患者 的 输血 指 征 和 结果 必须 记录 在 病案 里 ， 若 有 指 
南 规 定之 外 的 情况 发 生 需 要 做 特殊 符号 的 标记 。 


红细胞 


红细胞 输 注 的 目的 就 是 当 血 容量 或 心 功能 能 
够 足够 灌注 时 改善 机 体 的 拟 氧 能 力 和 保持 组 织 氧 供 
给 。 对 于 70kg 的 患者 ， 每 输 注 1 单位 红细胞 可 升 
高 1g/dl 血红 蛋白 或 3% 血细胞 比 容 。 红 细胞 输 注 只 
用 于 基本 的 病理 生理 学 情况 ， 而 不 能 应 用 于 其 他 情 
况 的 处 置 ( 如 铁 . 叶 酸 缺 乏 或 EPO 水 平 不 足 等 情况 )。 

输 注 指 征 : 1) HGB 低 于 8g/dl 但 无 其 他 基础 
疾病 ; 2) HGB 低 于 11g/dl 但 有 增加 局 部 缺 血 的 风 
和 险 (如 肺 疾病 、 冠 心病 、 脑 血管 疾病 等 ); 3) 急性 
失血 且 失 血 量 在 总 血 容 量 的 15% 以 上 (70kg 男性 
患者 约 750ml) 或 存在 供 氧 不 足 的 证 据 (如 心肌 和 缺 
血 的 心电图 表现 、 心 动 过 速 、 发 绀 ); 4) 血 容量 正 
常 的 症状 性 贫血 【如 心动 过 速 、 精 神 状态 改变 、 心 
肌 缺 血 的 心电图 改变 、 心 绞 痛 、 气 短 、 轻 微 头 痛 、 
3) 或 5) 业已 确定 治疗 计划 、 规 律 性 治疗 的 再 
生 障 碍 性 贫血 或 有 肯 艇 抑制 的 血红 蛋白 病 ， 输 注 
后 HGB 不 应 超过 11.5g/dl (在 这 些 患者 中 HGB 超 
过 12.5g/dl 可 增加 器 官 或 组 织 缺 血 的 风险 )。 

输 红细胞 仅仅 是 为 了 康复 或 只 是 为 了 利用 现成 
的 预先 捐 出 的 自体 血 而 无 输血 指 征 是 不 能 接受 的 。 


血小板 


血小板 输 注 主要 是 用 于 因 血 小 板 减少 或 血 小 
板 功 能 缺陷 发 生出 血 或 有 发 生出 血 的 重大 风险 的 患 
者 。 一 个 70kg 的 患者 输 注 1 单位 全 血 分 离 的 血 小 
板 可 增加 血小板 计数 7x10 ~ 10x10%L。1 58 m 
小 板 约 含 4 一 6 单位 。 一 个 70kg 的 患者 输 注 单一 
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表 73-1 ABO 血型 和 红细胞 与 血 桨 的 相 窜 性 


ABO 红细胞 相 容 性 





供 者 的 机 采血 小 板 1 单位 可 增加 4x10 ~ 6x 10L, 
在 美国 ， 机 采血 小 板 的 使 用 在 逐年 增加 。2004 年 ， 
机 采血 小 板 约 占 输 注 血 小 板 总 量 的 7796. 

输 注 指 征 : 1) 血小板 计数 小 于 10x 10%L 
(对 于 病情 稳定 且 无 发 热 时 预防 性 输 注 ) 或 小 于 
20  10°7L 但 病情 不 稳定 或 有 发 热 时 预防 性 输 注 2) 
血小板 计数 小 于 50 x 107L 但 有 出 血 或 血小板 计数 
急剧 下 降 或 计划 行 有 创 操作 或 手术 ;3) DIC 患者 有 
弥 渔 性 微血管 出 血 或 大 量 失 血 但 血小板 计数 尚 不 清 
RE 或 4) 伴 血小板 功能 障碍 患者 发 生 的 出 血 。 

有 下 列 疾病 但 没有 出 血 或 凝血 异常 时 ， 没 有 血 
小 板 输 注 的 指 征 : 血栓 性 血小板 减少 症 (TTP), T8 
血尿 毒 症 (HUS) 或 特 发 性 血小板 减少 性 紫癜 ， 无 
凝血 障碍 表现 的 患者 经 验 性 大 量 输 注 血小板 ;外 源 
性 的 血小板 功能 障碍 如 时 功能 衰 音 、 高 蛋白 血 症 或 
vWD, 


fan S. 


血浆 成 分 中 包含 足够 含量 的 所 有 可 溶性 凝血 因 
子 ， 血 浆 是 可 利用 的 ， 如 新 鲜 冰 冻 血 浆 (FFP), 24 
小 时 冰冻 血 桨 和 解冻 血浆 。 这 些 血 制品 用 来 补充 多 
种 或 特殊 的 凝血 因子 缺乏 ， 或 是 用 于 TTP 或 HUS 
的 经 验 治 疗 。1 单位 相当 于 220ml FFP， 初 始 剂量 
为 5 ~ 15ml/ml (一 个 70kg 受 者 约 2 ~ 4 单位 )。 

输 注 指 征 包 括 多 种 或 特殊 凝血 因子 缺乏 的 治疗 
或 预防 (PT sk APTT 延长 至 平均 正常 值 的 1.5 倍 ) 
先天 性 缺陷 (AT-M, 1, V, M, IX, X. X. 
纤 溶 酶 原 或 抗 纤 溶 酶 ) 或 华 法 林 治 疗 相 关 性 获得 性 
RE, HER KGS, WA., Atti (24 小 时 
内 多 于 1 个 血液 容积 ) 以 及 DIC ; 血浆 也 用 于 怀 
疑 有 凝血 缺陷 (如 PT 或 APTT SEK) 的 出 血 患 者 ， 
或 有 出 血 风 险 且 需要 侵 人 性 操作 的 患者 。 对 于 患者 
无 凝血 障碍 的 临床 表现 、 用 于 营养 补充 或 血 容量 替 
代 而 经 验 性 大 量 输 注 是 没有 指 征 的 。 
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冷 沉 滨 


冷 沉 淀 是 FFP 低温 不 溶 的 一 小 部 分 ， 每 袋 大 
约 含有 80 — 100 fica) WIA Al 250mg 的 纤维 性 
白 原 ， 同 时 还 含有 因子 XI 和 vWD 因子 。 通 常 初始 
计量 为 每 袋 含 7 ~ 10kg。 一 位 70kg 的 男性 ，10 单 
位 预计 可 提高 纤维 蛋白 原 40mg/dl。 冷 沉淀 还 可 局 
部 应 用 ， 和 牛 紫 血 酶 有 同样 的 效果 ， 利 用 它 的 夭 合 
优势 、 止 血 、 密 封 性 能 。 适 合 于 制作 成 纤维 蛋白 密 
封 胶 或 胶水 的 单一 制剂 。 

冷 沉 淀 输 注 的 适应 证 包括 一 些 与 明确 或 支持 凝 
血 因子 缺乏 (AFW, vwD AF. ASX, AS 
DL) 相关 出 血 的 治疗 和 预防 ， 出 血 时 间 延 长 或 纤维 
蛋白 原 低 于 150mg/dl 或 经 化 验证 明 的 其 他 特殊 凝血 
因子 缺乏 。 冷 沉淀 还 可 用 于 表面 渗 血 的 治疗 和 组 织 
的 修复 ， 它 使 组 织 彼此 间 紧 密 附着 并 封闭 组 织 渗 液 
(纤维 蛋白 胶 )。 对 于 工 型 血管 性 假 性 血 友 病 、 轻 现 
血 友 病 甲 (因子 XM RS ) 或 血小板 功能 缺陷 性 疾 
病 常 常 首选 醋酸 去 氨 加 压 素 或 作为 冷 沉 淀 的 蔡 代 治 
疗 。 


其 他 血 注 制品 


其 他 的 血液 制品 ， 如 静脉 用 免疫 球 蛋 白 、 人 血 
白 蛋白 、 凝 血 因子 浓缩 物 超出 了 本 章 的 范围 ， 它 们 
的 应 用 在 相关 的 其 他 章节 氢 述 。 


血液 制品 的 风险 
感染 性 疾病 


当今 的 血 制品 较 前 更 加 安全 ， 但 不 会 达到 有 零 风 
险 。 当 前 ， 发 展 中 国家 的 献血 者 都 第 查 HIV (1 型 
和 2 型 )、HCV、HBV 和 梅毒 。 最 近 ， 许 多 国家 已 
开始 应 用 核酸 扩 增 试验 (NAT) 检测 HCV fl HIV, 
鉴于 上 述 的 风险 ， 输 血 前 必须 要 签 知 情 同意 书 ( 表 
73-2). 


非 感染 性 疾病 


输血 主要 的 风险 是 非 感染 性 疾病 ， 最 常见 的 
非 感染 性 的 死亡 原因 为 输 注 ABO 血型 不 合 的 异 
基因 红细胞 ，(ABO 血型 不 合 输血 的 发 生 比 例 为 
1 : 38 000 单 位 ,相关 死亡 比例 为 1 : 300 000 单 位 )。 
这 些 事件 总 是 因 人 为 过 失 导致 ， 典 型 的 是 患者 或 血 
样本 错误 识别 。 因 为 这 些 错 误 能 够 避免 ， 因 此 血库 
或 输血 部 门 对 患者 身份 识别 和 标本 确认 均 有 非常 严 


格 的 管理 规定 。 输 血 相 关 的 非 感染 性 并 发 症 可 分 为 
急性 (输血 后 24 小 时 内 发 生 ) 和 延迟 性 (输血 24 
小 时 后 发 生 ) 两 种 ( 表 73-3). 


未 来 成 分 输血 治疗 包括 减少 输血 相关 性 感染 性 
疾病 风险 的 附加 措施 ， 如 NAT 的 广泛 应 用 ， 病 毒 
和 细菌 灭 活 技术 的 使 用 。 当 前 ， 机 采血 小 板 的 细菌 
培养 的 应 用 允许 延长 储存 至 7 天 。 红 细胞 的 “替代 
n" 聚合 血红 蛋白 目前 已 进入 临床 试验 。 这 种 
产品 延长 了 保存 期 且 不 需要 相 容 试验 ， 对 于 红细胞 
和 输 注 无 法 选择 的 患者 (如 野外 受伤 的 患者 ) 可 提供 
短暂 的 (24 ~ 48 小 时 ) 携 氧 能 力也 可 用 于 手术 
中 急性 等 容 性 血液 稀释 。 





R32 输血 相关 感染 性 疾病 的 风险 


1 : 400 000 — 1 : 2 400 000 
人 嗜 T 细 胞 病毒 ] 1:256000—1 : 2000000 
和 本 型 

1: 58 000—1 : 147 000 

1: 872 000— 1 : 700 000 

<1 : 2000000 

但 在 不 断 变化 ， 存 在 区 域 、 时 间 以 

及 测试 的 偏 状 


1 : 1000 (3599) , <1 : 1 000 000 
(致命 的 ) 

血小板 CRAIG 1: 2000 一 1 : 4000, >40% Skil 
Be, pH WMH) RIERA 
血小板 ( 需 氧 培养 ) <1 : 10000 





血小板 细菌 污染 的 高 风险 与 血小板 需要 悄 存 的 温度 有 关 
(20 ~ 24T )， 车 没有 细 泵 学 季 查 检测 ， 每 6 A Dri Gr ffi / Aũ 
悬 入 和 单一 供 者 的 机 采血 小 板 中 导致 临床 发 生计 毒 血 症 的 概率 
分 别 1 : 2500 和 1 : 13 400， 相 关 死 亡 率 分 别 为 1 : 17 000 和 
1 : 16000, 

Modified from brecher ME (ed): Techenical manual, 15" 
ed.Bethesda, MD,American Association of Blood Banks, 2005, 
p700. 
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表 73-3 输血 相关 的 非 感染 性 并 发 症 参考 文献 
xm 发 生 率 Goodnough LT, Brecher ME, Kanter MH, AuBuchon JP: Transfusion 
急性 ( 输血 24 小 时 内 发 生 ) medicine. Second of two parts—blood conservation. N Engl J Med 
M4N7):525-533, 1999, 
免疫 相关 性 This is the second part of a review article om the current state of transfusion 
溶血 : 38000 — 1 : 70000 medicine, with empbasis on blood conservation. 
非 溶血 【发 热 、 寒 战 ) : 100-1 : 200 
输血 相关 的 急性 肺 损伤 : 5000 — 1 : 190000 循 证 
过 敏 反 应 【轻型 ) : 33 — 1 : 50000 
— * + 2000 ~ 15 000 | NE 
STRIKER Akik This is ome of the mast referenced sources of information in blood 
banking and transfusion medicine 
剂 介 导 的 低 血压 2. Goodnough LT, Brecher ME, Kanter MH, AuBuchon JP: Trans- 
ER RE fusion medicine. First of two parts—blood transfusion. N Engl J 
Med 340(6):438-447, 1999, 
容量 过 多 <i This review article provides an overview of the current state of trandfu- 
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恶性 淋巴 瘤 


引言 


淋巴 瘤 是 起 源 于 淋巴 细胞 (B 细胞 、T 细 胞 、NK 细 胞 ) 的 恶性 病变 ， 可 分 为 霍 奇 金 病 ( Hodgkin's 
disease, HD) MESLE (non-Hodgkin's lymphoma, NHL) 。HD 可 分 为 五 种 亚 型 ， 各 型 间 
有 许多 共同 特征 。 而 NHL 由 20 多 种 异 质 性 的 亚 型 组 成 ， 这 不 仅 不 同 于 HD， 而 且 各 型 之 间 也 有 差异 (x 
74-1) 。 根 据 临 床 侵 著 性 ， 一 般 将 NHL 分 为 低 度 恶 性 、 中 度 恶 性 和 高 度 恶性 三 个 组 群 。 低 度 恶 性 NHL 虽 可 
长 期 生存 ， 但 大 多 不 可 治愈 。 相 反 ， 中 、 高 度 恶 性 NHL 的 中 位 生存 期 虽 短 ， 但 通常 可 治愈 。 依 目前 的 治疗 
手段 ，HD 大 多 是 可 以 治愈 的 。 

在 发 达 地 区 ，HD 的 发 病 率 大 约 为 3/10 万 ， 发 病 年 龄 呈 双 峰 分 布 ， 第 一 商 峰 在 30 岁 ， 第 二 高 峰 在 50 
岁 之 后 。NHL 相对 于 HD 更 为 常见 。 在 美国 ，NHL 约 占 每 年 新 发 肿瘤 的 4%。 据 估计 ，2006 年 美国 约 有 
58700 例 新 发 NHL, m HD 仅 7800 例 。1974 ~ 1976 年 期 间 ，HD、NHL 的 5 年 生存 率 分 别 为 71% 和 
47% ; 而 1995 ~ 2001 年 期 间 ，HD、NHL 的 5 年 生存 率 分 别 增长 到 85% 和 60%。 这 些 都 是 淋巴 瘤 治疗 


n 


m 


取得 明显 进展 的 见证 。 


病因 及 发 病 机 制 


有 传染 性 单 核 细 胞 增多 症 病 虫 的 患者 患 HD 的 
风险 提高 2 一 3 倍 ， 而 且 大 约 有 一 半 HD 患者 的 肿 
凯 细 胞 中 发 现 Epstein-Barr WTE (EBV) ， 这 些 均 提 
示 EBV 可 能 在 HD 的 发 病 机 制 中 起 一 定 作 用 。HIV 
感染 者 患 HD 的 风险 也 增高 。 此 外 ， 约 1% 的 患者 
有 HD 家 族 史 ， 而 且 其 一 级 亲属 及 单 卵 双生 者 (与 
异 卵 双 生 相 比 ) AR HD 风险 增高 ， 提 示 HD 的 发 生 
可 能 有 轻 度 的 遗传 倾向 。 

HD 一 般 无 细胞 遗传 学 异常 ， 而 非 随机 染色 体 
易 位 在 NHL 常见 ， 并 在 其 发 病 机 制 中 起 重要 作用 。 
典型 的 染色 体 易 位 有 : 在 Burkitt 淋巴 瘤 中 ，8q24 
导致 c-Myc 基因 的 过 度 表 达 ， 在 滤 泡 性 淋巴 瘤 中 ， 
t (14,18) 导致 B 细胞 存活 因子 bcl-2 的 过 度 表达 ， 
fefe Eh. c (11，14) 导致 细胞 周期 调节 
因子 cyclin D1 的 上 调 。 

目前 已 明确 NHL 的 几 种 危险 因素 ， 包 括 原 发 
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性 免疫 缺陷 综合 征 【如 博 - 塞 综合 征 、 维 - 奥 综合 
征 )、 器 官 移植 者 应 用 免疫 抑制 剂 引 起 的 继 发 性 免 
疫 缺 陷 或 HIV 感染 。 其 他 增加 种 NHL 的 风险 相关 
感染 因素 ， 包 括 两 型 肝炎 病毒 (MERI B 细胞 淋 
巴 痛 )、 人 类 T 细 胞 白血病 病毒 1 型 CRAT ARR 
白血病 / REL). EB 病毒 〈【 原 发 性 中 枢 神 经 淋巴 
M FI Burkitt RELA), ALPES RE -8 型 ( 原 发 性 
St PEMA). TERTE CULTU HEA 
FESS EL). ha PC eA CHR BE TR a PAR fi 
SVE A EE PEE RE) EE BE: 
炎症 性 疾病 也 可 增加 患 NHL 的 风险 ， 包括 口 炎 性 
腹泻 ( 肠 病 型 T 细胞 淋巴 瘤 )、 类 风 渴 关 节 炎 (大 
颗粒 淋巴 细胞 白血病 )、 干 燥 综 合 征 ( 结 外 边缘 区 
淋巴 瘤 )、 自 身 免疫 性 甲状 腺 病 (甲状 腺 淋巴 瘤 )、 
炎 性 肠 病 。 另 外 ， 接 触 杀 虫 剂 及 放射 性 物质 也 增加 
T 3B NHL 的 风险 。 


4274-1 淋巴 组 织 肿瘤 ( WHO) 
非 改 奇 金 淋 巴 瘤 /白血病 
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临床 表现 


典型 的 HD Al NHL 表现 为 淋巴 结 肿 大 ， 质 
硬 、 无 压痛 、 可 活动 。HD 通常 从 原 发 部 位 向 邻近 
淋巴 结 依次 转移 ， 常 累及 颈 部 、 锁 骨 上 密 、 腋 窝 等 
横 脐 上 淋巴 结 区 域 。 而 NHL 在 早期 即 可 能 有 血 源 
播 藤 ， 故 病变 部 位 广泛 。 局 限于 横 肠 下 泊 巴 结 、 蚊 
PY ERR. 咽 淋 巴 环 或 结 外 组 织 的 HD 病变 较为 少 
见 。HD、NHL 常 累及 纵隔 ， 特 别 是 原 发 性 纵隔 大 
B 细胞 淋巴 瘤 及 淋巴 母 细 胞 淋巴 痛 。 纵 隔 受 累 常 表 
现 为 胸痛 、 咳 嗽 、 呼 吸 困 难 。HD Al NHL 全 身 症 状 
ih ATR, wir. AW, HS, BES. DOW 
后 病变 淋巴 结 疼 痛 及 周期 性 发 热 (Pel-Ebstein fever) 
在 HD 罕见。 周期 性 发 热 即 体温 在 几 天 内 达到 高 峰 ， 
持续 数 周 后 下 降 ， 再 重新 上 升 。 低 度 恶 性 NHL 在 
就 诊 前 几 年 可 能 有 淋巴 结 反复 肿 大 、 缩 小 病史 ， 而 
且 在 疾病 亚 化 前 常 无 系统 症状 及 结 外 受累 情况 。 当 
淋巴 结 不 成 比例 增 大 或 临床 症状 快速 进展 时 常 提 示 
低 度 恶性 NHL 转变 成 中 、 高 度 恶 性 NHL。 中 、 高 
度 恶 性 NHL 的 症状 在 数 周至 几 个 月 出 现 ， 而 且 在 
疾病 早期 即 可 发 生 结 外 受累 ， 如 胃 肠 道 、 骨 币 、 中 
枢 神 经 系统 (central nerve system, CNS), CNS 受 
累 可 表现 为 ， BRE SALE, Ma 
变 引 起 局 灶 性 神经 功能 缺陷 ， 头 痛 ， 精 神 状态 异常 ， 
绒 痛 及 至 强直 ， 脑 神经 病变 以 及 因 累 及 软 丕 膜 而 引 
起 神经 根 症状 。 

HD. NHL 常 有 贫血 、 白 细胞 减少 、 血 小 板 减 
少 等 血液 学 改变 ， 特 别 是 伴 有 皮 髓 受 毗 或 脾 浸 润 引 
起 脾 功 能 亢进 时 。 泊 累及 肝脏 时 可 表现 为 肝 功 能 异 
常 。 由 于 腹膜 后 淋巴 结 肿 大 导致 双 侧 输尿管 梗阻 ， 
患者 可 表现 为 血 机 栈 升 高 。 进 展期 HPD、NHL 患者 
的 血清 乳酸 脱氧 酶 (LDH) 常 升 高 ， 它 亦 可 反映 肿 
瘤 负 荷 的 大 小 。 当 出 现 骨 转移 或 25- REER D 转 
化 为 1，25- KHER D 增 快 时 可 出 现 高 钙 血 症 。 
高 度 恶 性 NHL, XMMÆ Burkitt 淋巴 瘤 、 淋 巴 母 细 
ROA CUR, PY AE RAR AE, RARE 
血 症 .高 钾 血 症 , PL , AES A Ae PE SON. 
中 度 恶 性 NHL 也 可 发 生 肿 瘤 洲 解 综合 征 ， 甚 至 在 
疾病 开始 和 治疗 前 。 而 HD 则 很 少 发 生 肿 瘤 溶解 综 


合 征 。 
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表 74-1 淋巴 结 肿 大 的 鉴别 诊断 


链球 菌 感染 、 二 期 梅毒 、 莱 姆 病 、 猫 抓 病 、 免 热 病 
传染 性 单 核 细胞 增多 症 、 巨 细胞 病毒 、HIV、 乙 肝 
隐 球 菌 病 、 组 织 胞 浆 菌 病 、 球 礼 子 病菌 


结核 、 非 典型 分 枝 杆菌 感 染 


弓形 体 病 


实体 痛 (Anh, AAR. kE) 


围 状 腺 疾病 、Addison 病 


BAB, RSET HR. Wegener AFR. Still 病 


变 应 性 肉芽 肿 综 合 征 、 皮 肌 炎 


血清 病 及 其 他 过 敏 反应 


wy 


BPRS, Kikuchi #7, Rosai-Dorfman 病 、 淀 粉 样 变性 Castleman 病 、 组 织 细胞 增多 病 、 


川 峙 病 、Whipple 病 


鉴别 诊断 


淋巴 结 肿 大 的 鉴别 诊断 范围 广 ， 应 考虑 与 感染 
性 疾病 、 自 身 免疫 性 疾病 、 超 第 反应 以 及 其 他 恶性 
肿瘤 相 鉴 别 ( 表 74-0). 


诊断 方法 


有 淋巴 结 肿 大 但 无 全 身 症 状 者 ， 只 要 受累 区 域 
淋巴 结 不 是 快速 增长 ， 可 应 用 一 个 疗程 的 抗生素 ， 
给 予 几 周 时 间 的 密切 观察 通常 是 合理 的 。 应 避免 经 
验 性 应 用 类 固 醇 ， 因 类 固 醇 可 溶解 淋巴 细胞 ， 可 造 
成 淋巴 结 活检 的 判读 困难 。 因 淋巴 瘤 发 病 过 程 中 可 
出 现 淋 巴结 增 大 或 缩小 ， 故 淋巴 结 缩小 不 能 排除 恶 
性 淋巴 瘤 的 可 能 。 患 者 有 以 下 临床 表现 应 考虑 立即 
安排 淋巴 结 活检 : 持续 性 或 进行 性 淋巴 结 肿 大 ， 特 
别 是 伴 原因 不 明 的 全 身 症状 时 ; 异常 实验 室 检查 结 
果 包 括 贫 血 、 血 沉 增 快 、 肝 功能 异常 或 LDH FHS ; 
胸 片 异常 或 那些 HIV 易 感人 群 。 

诊断 淋巴 瘙 通常 需要 选择 容易 触及 的 淋巴 结 ， 
行 淋巴 结 切口 或 切除 活检 。 如 时 担心 有 低 度 恶性 
淋巴 痛 转 化 、 症 状 显著 或 可 疑 的 淋巴 结 应 予以 切 
除 。 标 准 HE 染色 结合 流 式 细胞 术 、 免 疫 组 化 、 细 
胞 遗传 学 、DNA 检测 (免疫 球 蛋白 、T 细胞 受 体 
基因 重 排 ) 等 可 明确 淋巴 瘤 诊 断 及 分 型 。 因 HD 
PATE R-S 细胞 仅 占 全 部 细胞 的 1% 或 更 少 ， 而 且 
用 于 组 织 学 分 类 泊 巴 结 结构 会 丧失 ， 故 一 般 不 采 





用 针 吸 淋巴 结 活检 。 
分 期 


除了 详细 的 病史 及 体格 检查 ，HD、NHL 的 处 
理 还 依 闽 于 其 准确 的 分 期 。 分 期 通常 需要 进行 开 、 
胸 、 腹 、 骨 盆 CT 检查 来 完成 。18 氟 - 氟 代 脱氧 葡 
萄 糖 - 正 电 子 发 射 体 层 摄影 (FDG-PET) 结合 CT 
扫描 是 一 种 检测 淋巴 痛 的 代谢 活路 的 高 丝 感 技术 。 
检测 骨髓 受累 情况 ，CT 和 FDG-PET 作用 局 限 ， 上 骨 
人 钥 穿 刺 和 骨髓 活检 仍 是 分 期 的 必 不 可 少 的 方法 。 剖 
腹 手术 分 期 曾 常用 于 HD 的 检查 ， 现 在 已 很 少 应 用 。 
但 对 预后 较 好 的 HD- 工期 、HD- IT 期 患者 可 考虑 应 
用 。 如 果 检 查 结果 无 异常 则 只 给 予 放 疗 。NHL 的 某 
些 亚 型 (如 Burkitt 淋巴 瘤 、 麻 巴 母 细胞 淋巴 痛 、 弥 
WEA B 细胞 淋巴 瘤 伴 骨 髓 受累 、 广 泛 结 外 受累 或 
HIV 患者 ) 容易 播 散 至 CNS， 诊 断 性 腰椎 穿 以 除外 
CNS 受累 。 患 者 按照 Ann Arbor 分 期 系统 分 期 (图 
74-1)。 然 而 ， 与 分 期 相 比 ， 其 他 临床 因素 在 判定 
HD 和 NHL 的 预后 方面 起 更 加 重要 的 作用 。 为 了 更 
好 地 确定 长 期 的 临床 转 归 和 治疗 方案 ,设计 了 HD 
和 NHL 的 评分 系统 (X 74-2)。 


TS SRI ABE 


最 佳 治疗 


MUS R9 D. THD: ERR TEUR 
上 ， 经 剖腹 手术 分 期 的 患者 可 接受 初始 放疗 ， 无 复 
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图 74-1 恶性 淋巴 瘤 分 期 。 
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R42 恶性 淋巴 痛 的 预后 评分 系统 
A. 弥漫 性 大 细胞 淋巴 痛 国 际 预后 指数 


危险 分 组 完全 反应 幸 ”5 年 生存 率 


下 列 每 个 临床 参数 为 1 分 : ER> 60 岁 ， 血 清 LDH 升 高 ， 
ECOG 功能 状态 评分 三 2，Ann Arbor 分 期 为 由 期 或 期 ， 
结 外 病变 1 处 以 上 
B. 滤 泡 性 淋巴 瘤 国际 预 后 指数 

预后 完全 缓解 率 


5 年 生存 率 
70.7% 
50.9% 
35.5% 

下 询 每 个 临床 参数 为 1 分 : 年 龄 > 60 岁 ， 血 清 LDH 升 高 ， 
Ann Arbor 分 期 为 于 期 或 久 期 ， 淋 巴结 病变 4 处 以 上 ，Hb 
< 120g/L 





发 生存 率 达 75% 一 85%， 由 于 许多 患者 复发 时 使 用 
化 疗 可 成 功 地 得 到 挽救 ， 故 20 年 生存 率 可 达 90%, 
伴 预 后 良好 因素 的 临床 [ 、 开 期 患者 可 行 扩 大 野 放 
疗 ,包括 主动 脉 旁 . MX, 但 多 数 常 采 用 联合 放 化 疗 。 
伴 有 预后 不 良 因素 的 患者 也 应 用 联合 放 化 疗 ， 先 行 
4 一 6 周期 的 化 疗 , 随后 给 予 受累 时 放疗 (involved- 
field radiation therapy,IFRT)， 放 射 剂量 比 初始 放疗 
降低 。 

534 CI, WR) HD : XM, INIUL E 
可 接受 6 一 8 个 周期 的 联合 化 疗 。 放 疗 用 于 一 些 选 
择 性 病例 ， 如 表现 为 巨大 肿块 ， 或 化 疗 后 放射 片 显 
示 肿 块 未 完全 消退 。 几 、K 其 患者 化 疗 后 无 复发 率 
可 达 70%， 总 生存 率 在 80% 以 上 。 最 常用 方案 有 
ABVD 方案 (MEK, WKE., KEM, AE 
Piu) 或 MOPP 方案 (RUFF. KERM, AE 
泌 尼 松 )。 由 于 ABVD 7/ SE £5 UE E mta iil HE 
FEVER MHS, MTE R EE RAE TE fie 77 ER 7], 
故 一 般 首选 ABVD 方案 。 

结 节 性 淋巴 细胞 为 主 型 HD 多数 患 者 表现 为 
疾病 早期 阶段 ， 给 予 放 疗 ， 有 时 常 使 用 局 限 性 放疗 ， 
预后 良好 。 

复发 性 HD 复发 性 HD 多 数 是 可 治愈 的 。 以 
放疗 为 初始 治疗 的 大 多 数 趾 者 复发 后 接受 联合 化 


疗 。 对 于 初始 治疗 为 化 疗 ， 且 化 疗 后 达到 长 期 缓解 
(> 1 年 ) 者 的 复发 ， 可 给 予 重 复 化 疗 ， 对 于 伴 有 
局 部 病变 的 复发 患者 常 联合 放疗 是 合理 的 ， 若 化 疗 
后 仅 达 短期 缓解 或 未 缓解 ， 可 考虑 给 予 挽救 化 疗 ， 
随后 行 自体 干细胞 移植 。 

放疗 的 迟 发 性 毒性 各 有 不 同 ， 部 分 与 应 用 放射 
野 有 关 ， 包 括 甲 状 腺 功能 减低 症 、 加 快 动脉 混 样 硬 
化 、 继 发 实体 瘤 【 肺 、 乳 腺 、 骨 肠 道 、 甲 状 腺 、 软 
组 织 、 皮 肤 等 )、 血 液 恶性 肿瘤 〈 骨 髓 增生 异常 综 
Atk, SEMA MIA, NHL) 等 。 化 疗 (特别 是 
烷 化 剂 及 拓扑 异 构 酶 - [抑制 剂 ) 进一步 增加 了 患 
骨 香 增生 异常 综合 征 、 急 性 授 系 白血病 的 风险 。 苞 
环 类 药物 的 使 用 可 导致 充血 性 心力 衰竭 的 发 生 ， 尤 
其 是 承受 高 累积 剂量 的 患者 、 老 年 人 或 者 以 前 接受 
胸部 放疗 的 患者 。 博 来 霉 素 可 引起 急性 过 敏 性 肺炎 
或 亚 急性 、 慢 性 纤维 化 肺泡 炎 ， 以 后 者 更 为 常见 ， 
尤其 是 接受 过 胸部 放疗 患者 更 有 可 能 发 生 。 


非 霍 奇 金 淋 巴 瘤 的 治疗 


在 制定 治疗 建议 的 过 程 中 ， 应 考虑 非 堆 奇 金 淋 
巴 瘤 的 组 织 类 型 及 分 期 。 最 常见 非 牌 奇 金 淋 巴 瘤 是 
滤 泡 性 淋巴 痪 和 弥漫 性 大 B 细胞 淋巴 痪 ， 其 治疗 指 
南 将 在 下 文 阐述 。 


LIE ILI 
最 佳 治疗 


低 度 恶性 的 滤 泡 性 淋巴 瘤 给 予 标准 化 疗 也 不 能 
治愈 ， 没 有 证 据 表 明 早期 治疗 能 够 延长 其 生存 期 。 
对 于 无 症状 患者 可 以 密切 观察 等 待 。 而 对 于 大 多 数 
有 临床 症状 的 患者 ， 化 疗 在 一 段 长 的 时 间 内 可 有 效 
减轻 患者 的 肿瘤 负荷 及 临床 症状 ， 但 复发 是 无 法 避 
免 的 。 

FRCL. TA) 尽管 表现 为 [ 期 或 局 限 的 
[期 患者 并 不 常见 ， 但 这 些 患者 适用 于 放疗 ， 且 部 
分 患者 可 能 治愈 。 对 于 早期 、 无 症状 的 患者 是 给 予 
放疗 还 是 单纯 随 诊 观察 尚 有 争议 。 

s CU, VA) 大 多 数 无 症状 患者 仍 可 给 
予 随 诊 观 察 ， 而 对 有 症状 患者 则 应 采取 系统 化 疗 。 
细胞 毒性 化 疗 的 选择 包括 蕉 丁 酸 氮 芥 或 环 磷 酰 胺 的 
单独 应 用 ， 与 泌 尼 松 联合 应 用 (这 些 均 为 口服 方案 ， 
但 使 用 烷 化 剂 患 者 有 导致 骨 艇 增生 异常 综合 征 和 继 
发 性 白血病 的 风险 )， 以 氟 达 拉 滨 为 基础 的 化 疗 (c 


应 率 高 ， 但 免疫 抑制 作用 严重 ); 或 CHOP 联合 
疗 方案 RRM, SEEE, 长春 新 碱 、 WEA), 
或 CVP 方案 (ARR. KERM, MIE). # 
妥 昔 单 抗 是 直接 作用 于 B 细胞 表面 的 CD20 抗原 的 
单 克隆 抗体 , 对 低 度 恶性 B 细胞 淋巴 瘤 有 明显 疗效 。 
利 妥 昔 单 抗 与 化 疗 方案 联合 和 作为 化 疗 完成 后 的 维 
持 治 疗 ， 可 以 明显 延长 滤 泡 性 淋巴 靖 患 者 的 缓解 期 。 
利 妥 萌 单 抗 也 可 作为 单 药 治疗 淋巴 况 ， 特 别 是 对 于 
那些 健康 状况 不 适宜 接受 传统 化 疗 的 患者 。 最 近 ， 
已 出 现 用 放射 性 核 素 标记 的 抗 CD20 单 抗 治疗 滤 泡 
性 淋巴 瘤 。 结 果 表 明 ， 对 新 发 及 复发 病例 均 有 邻 人 
满意 的 反应 率 。 

复发 病例 复发 患者 常 应 用 其 他 有 效 的 化 疗 方 
案 治 疗 ， 自 体 移 植 和 异 基因 移植 疗效 仍 在 研究 中 。 


弥漫 性 大 B 细胞 淋巴 痛 
最 佳 治疗 


早期 (T_T 期 ):3 个 周期 的 CHOP 方案 
化 疗 之 后 给 予 IFRT，5 年 无 进展 率 和 总 生存 率 达 
70% 一 809%。 联 合 利 妥 靖 单 抗 可 进一步 延长 生存 时 
间 ， 特 别 是 对 于 较 晚 期 患者 。 

sx (I, NA): 776 一 8 个 疗程 的 CHOP 
方案 化 疗 ， 完 全 反应 率 达 60%, 但 可 治愈 者 不 足 
50%. IH pum CHOP 方案 可 提高 总 的 生存 
期 ， 现 在 已 常规 纳入 治疗 。 根 据 国 际 预后 指数 所 界 
定 的 高 危 患 者 有 时 可 考虑 自体 干细胞 移植 ， 结 果 显 
示 ， 相 对 于 单独 采用 化 疗 患 者 ， 它 可 以 延长 无 病 生 
存 期 ， 但 是 不 能 使 总 的 生存 期 持续 改善 。 

复发 病例 复发 病例 给 予 挽救 化 疗 ， 随 后 进 
行 自体 干细胞 移植 以 图 治愈 。 不 适合 移植 者 可 采用 
不 交叉 耐 药 的 化 疗 方案 或 姑息 性 放疗 或 两 者 联合 治 
疗 ， 但 很 少 治愈。 


避免 治疗 错误 


决定 应 用 放疗 或 化 疗 ， 还 是 两 者 联合 应 用 以 及 
化 疗 药物 的 正确 选择 依赖 于 HD 和 NHL 充分 的 临 
床 分 期 评估 和 精确 的 病理 诊断 。 此 外 ， 根 据 需 要 充 
分 了 解 所 用 疗法 毒性 概况 ， 给 予 积极 的 支持 治疗 对 
疾病 治疗 成 功 至 关 重 要 。 包 括 应 用 造血 生长 因子 的 
应 用 (如 红细胞 生成 素 治 疗 肿瘤 相关 性 贫血 ， 粒 细 
胞 集落 刺激 因子 预防 中 性 粒 细胞 减少 ， 止 吐 剂 治疗 
化 疗 引 起 的 急性 或 延迟 性 恶心 、 哎 吐 ， 抗 生 素 预 防 
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特异 性 感染 (如 采用 以 氟 达 拉 滨 为 基础 的 化 疗 患 者 
应 预防 卡 氏 肺 计 虫 性 肺炎 )。 


关于 HD 和 NHL， 现 在 正在 进行 的 研究 是 进 
一 步 确定 延长 的 化 疗 能 否 有 效 地 取代 早期 阶段 的 
HD 放射 治疗 ， 从 而 降低 因 长 期 放疗 引起 的 相关 疾 
病 的 发 病 率 与 死亡 率 。 得 益 于 单 克 降 抗体 在 NHL 
应 用 的 成 功 ，HD 当前 和 今后 的 研究 将 包含 以 单 克 
隆 抗 体 为 基础 的 治疗 策略 纳入 现行 的 治疗 (如 抗 
CD30)。 对 NHL 的 现在 及 今后 主要 研究 方向 是 进 
一 步 澄清 免疫 治疗 (如 抗 独 特 型 疫苗 策略 ， 新 型 抗 
体 治 疗 ， 放 射 免疫 疗法 ) 对 NHL 的 有 效 性 和 作用 。 
而 且 ， 对 淋巴 瘤 的 分 子 学 水 平 发 病 机 制 的 深信 了 解 ， 
为 我 们 开发 和 管理 新 的 彼 向 药物 莫 定 了 基础 。 
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白血病 可 起 因 于 淋巴 细胞 或 髓 细胞 ， 
细胞 或 早期 原始 细胞 ) 则 为 急性 白血病 ; 


一 般 分 为 急性 或 慢性 两 种 类 型 。 如 果 细 胞 分 化 停滞 在 较 早 阶段 ( 幼稚 
如 果 是 成 熟 细胞 则 为 慢性 白血病 。 多 数 白 血 病 均 有 特征 性 染色 体 


或 细胞 遗传 方面 的 异常 ， 这 些 异常 有 助 于 判断 疾病 的 预后 。 白 血 病 的 危险 因素 包括 : 电离 辐射 、 化 疗 、 高 


龄 等 。 


急性 复 细 胞 白血病 
病因 与 发 病 机 制 


急性 艇 细胞 白血病 (AML) 细胞 来 源 于 造血 
干细胞 ， 造 血 干细胞 有 生成 粒 细 胞 、 单 核 细 胞 、 红 
细胞 及 血小板 能 力 。 疾 病 的 恶性 转化 发 生 在 细胞 分 
化 的 不 同 阶 段 ， 根 据 细胞 形态 学 、 组 织 化 学 及 免疫 
学 ( 流 式 细胞 仪 ) 将 疾病 分 类 。FAB 分 类 法 根据 复 
细胞 表 型 将 AML 分 为 8 型 (M, — M,)。 由 于 白 血 
病 细胞 停 灌 在 细胞 发 育 的 幼稚 阶段 ， 替 代 了 上 骨 攻 下 
常 造血 并 引起 贫血 和 血小板 减少 。 一 些 细胞 遗传 学 
变异 ， 生 成 特殊 蛋白 产物 ， 从 而 导致 白血病 的 发 生 。 
现 已 非常 清楚 ， 急 性 早 幼 粒 白血病 (Mu) 中 存在 
染色 体 t (15，17)， 由 此 产生 的 异常 基因 产物 含 
有 维 A 酸 受 体 。 对 于 这 种 白血病 ， 给 药理 剂量 的 全 
反 式 维 A 酸 治疗 能 达到 临床 缓解 。 这 种 维生素 A fii 
生物 能 够 与 受 体 结合 ， 诱 导 细胞 继续 分 化 ， 从 而 使 
白血病 细胞 分 化 为 成 熟 的 中 性 粒 细胞 。 


临床 表现 


患者 常 表现 与 贫血 (疲乏 、 苍 白 、 呼 吸 困难 )、 
中 性 粒 细 胞 减少 (感染 ) 或 血小板 减少 (出 血 点 、 
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出 血 ) 相关 的 症状 。 不 同类 型 的 AML 可 有 不 同 的 
特征 性 表现 。 如 M, HABLA DIC, Hi Mae ER, 
而 来 源 于 单 核 细胞 的 白血病 (Ms 和 Ms) 常 表现 为 
皮肤 、 牙 眼 或 肺 浸润 。 一 些 骨 苦 增 生 不 良性 疾病 可 
发 展 为 AML， 此 类 AML 血 象 较 低 ， 常 需要 输血 支 
持 治疗 。 


鉴别 诊断 


患者 的 外 周 血 涂 片 检查 发 现 白 细胞 数 增高 且 主 
要 由 幼稚 细胞 构成 ， 诊 断 比 较 容易 (图 75-1 ， 彩 图 
75-1)。 对 于 全 血细胞 减少 的 患者 的 诊断 只 能 依 束 于 
骨髓 检查 。AML 的 鉴别 诊断 包括 再 生 障碍 性 贫血 、 
骨 钥 增生 异常 综合 征 、 骨 髓 纤维 化 、 肿 冶 骨 髓 浸润 、 
极 少 数 的 脾 功 能 亢进 症 。 


诊断 方法 


外 周 血 涂 片 检查 是 最 基础 的 检查 手段 ， 应 进 一 
步行 骨 艇 穿刺 和 活检 检查 ， 必 要 时 行 流 式 细胞 术 和 
细胞 遗传 学 检查 。AML 骨髓 象 常 表现 为 增生 异常 
活跃， 原始 细胞 > 有 核 细 胞 30% 可 诊断 为 急性 白 血 
病 。 


白血病 : 白血病 的 临床 表现 。 
SESE E (AML) ， 
慢性 淋巴 细胞 白血病 (CLL) 


图 75-1 
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ALL; SmE., pud fap Ar s fik 
单 克 障 性 是 急性 让 血 病 的 标识 ( 特 外 性 T 
和 B 凯 胞 的 表 侧 标志 确定 白血病 楼 型 ) 
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小 板 数 培 高 ， 伴 有 从 形 和 大 血 小 屋 
vf id nS T EC RU D fr LR IR f C LÁ. 
为 是 这 种 疾病 的 加 如 期 


CLL: 白 纲 胞 数 升 高 。 成 熟 的 淋 
Eug “RPR SOgEWTAUR PY 
ie rtc 


BH X (CML) 
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处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


AML 的 治疗 是 通过 联合 化 疗 清除 骨 莲 中 的 白 
血 病 细胞 ， 使 正常 细胞 重新 占据 骨髓 组 织 。 患 者 通 
常 需要 住院 3 一 4 周 并 给 予 输 血 、 抗 感染 等 支持 治 
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急性 淋巴 细胞 白血病 (ALL) ,慢性 长 细 驴 性 白血病 (CML) 


Dr pr a 
Auer. d (CALL) 


一 一 一 发热、 体重 减轻 ( CML) 


一 一 一 一 一 贫血 相 笑 的 证 状 : ESF. CEP. Uf 
吸 闲 难 CAML. ALL, CML) 


4 ELAR CALL, CLL) 
um 

K aa. vn 
RA (CML, ALL, CLL) 
foeni 
AML: "üt Seo n TA ARR TION 
ALL: 单 克 障 性 是 急性 白血病 的 标识 ( 特异 
性 T 和 B 指 胞 的 表面 标志 构 定 白血病 亚 型 ) 
存在 费城 染色 体 ( Ph ) PSALLSERV REL: 2E 


CML: 存在 Pb 集 色 栖 ， 超 过 加 名 的 原 贮 细胞 
为 原始 细胞 危 象 的 表现 


CLL: HUES uA MER FE (2 



















Hé, BE. FRE CAML, ALL) 


Jr. VESTRAE (骨髓 内 原始 细胞 少 于 5%) 后 ， 患 
者 需要 给 予 几 个 周期 的 大 剂量 化 疗 ， 作 为 缓解 状态 
的 巩 因 治疗。 细胞 遗传 学 异常 及 复发 的 患者 预后 较 
差 。 这 类 患者 应 考虑 骨髓 移植 。AML 患者 3 一 5 
年 总 的 生存 率 在 30% ~ 40%， 大 部 分 患者 死 于 疾病 
复发 。 
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避免 治疗 的 错误 


AML 与 急性 淋巴 细胞 白血病 (ALL) 的 治疗 
完全 不 同 ， 因 此 治疗 前 ， 一 定 要 明确 区 分 白血病 细 
胞 是 艇 系 的 还 是 淋巴 系 的 。 


总 性 淋巴 细胞 白血病 
病因 学 和 发 病 机 制 


ALL 与 细胞 遗传 学 异常 及 染色 体 易 位 相关 。 这 
些 变异 绝 大 部 分 发 生 在 免疫 球 蛋 白 或 T- 淋巴 细胞 受 
体位 点 上 。 这 些 位 点 既是 淋巴 细胞 成 熟 过 程 中 发 生 
基因 重组 的 部 位 也 是 转录 的 活跃 部 位 。ALL 根据 其 
细胞 表面 标志 可 进一步 分 为 :前 T 细 胞 型 .T 细胞 型 、 
前 B 细胞 型 、B 细胞 型 。 部 分 ALL 患者 Ph 染色 体 
阳性 (9，22 染色 体 易 位 ) 且 预 后 不 佳 。 


临床 表现 


与 AML 相同 ，ALL 也 常 表 现 为 贫血 和 血小板 
减少 ， 白 细胞 数 升 高 或 降低 ， 幼 稚 细 胞 时 淋巴 细胞 
样 形态 。 与 AML 相 比 较 ，ALL 多 常 表现 淋巴 结 肿 
KERK. ALL 还 可 侵犯 中 枢 神 经 系统 ， 可 表现 为 
脑 神经 异常 和 头痛 。 对 于 该 类 患者 ， 腰 椎 穿刺 就 成 
为 诊断 脑膜 白血病 的 一 种 诊断 手段 。 


鉴别 诊断 


弓形 虫 病 或 一 些 急 性 病毒 感染 ， 如 巨细 胞 病毒 
感染 和 传染 性 单 核 细 胞 增多 症 都 可 表现 为 反应 性 淋 
巴 细胞 增多 ， 有 时 很 难 与 急性 白血病 相 鉴 别 。 通 过 
病毒 抗体 滴 度 测定 结合 怀疑 的 感染 病原 ， 可 得 到 较 
准确 的 诊断 。ALL 还 需 与 淋巴 痛 骨 黎 浸 润 和 慢性 粒 
细胞 急 淋 变相 鉴别 。 


诊断 方法 


通过 外 周 血 和 骨骼 形态 学 、 细 胞 遗传 学 ， 流 式 
细胞 术 等 检查 确立 诊断 。 通 过 T-cell 和 B-cell 特殊 
的 表面 标 志 区 分 白血病 的 亚 型 。 单 克隆 是 急性 白 血 
病 的 表现 ， 这 恰恰 与 反应 性 淋巴 细胞 增多 症 相反 。 
若 所 有 细 臣 内 的 免疫 球 蛋 白 或 T 细胞 受 体位 点 有 相 
同 的 基因 重 排 ， 可 确诊 白血病 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


ALL 的 治疗 由 多 药 联 合 的 较 强 的 诱导 化 疗 和 巩 
固 治 疗 组 成 ， 历 时 1 ~ 2 年 完成 。 这 种 方案 效果 非 
常 强 烈 ， 包 括 预 防 性 的 畏 内 给 药 ， 如 甲 氨 蝶 叭 和 阿 
糖 胞 背 。 大 部 分 患者 能 够 得 到 缓解 ， 但 在 数 年 后 复 
发 。 成 人 单纯 化 疗 的 总 的 治愈 率 大 概 为 20% ， 年 龄 
超过 50 岁 的 患者 预后 更 差 。 儿 童 ALL 的 预后 远 远 
好 于 成 人 ， 总 的 治愈 率 可 以 达到 80% 以 上 。 


避免 治疗 错误 


ALL 和 AML 的 治疗 都 要 求 严谨 的 支持 治疗 并 
熟悉 治疗 相关 的 并 发 症 。 因 此 ， 若 有 可 能 ， 患 者 应 
尽量 在 三 级 医疗 中 心 进行 治疗 。 急 性 白血病 的 患者 
会 经 历 机 体 状况 急剧 下 降 的 情况 ， 应 时 刻 注 意 有 无 
新 发 的 或 恶化 的 症状 体征 出 现 (如 发 热 ， 呼 吸 困难 
等 )。 


TE ME ET A 
病因 与 发 病 机 制 


慢性 血性 白血病 (CML) 的 显著 特征 是 存在 
Ph 染色 体 ， 表现 为 t (9:22), FH 22 号 染色 体 的 
ber 区 与 9 号 染色 体 的 c-abl 酷 氨 酸 激酶 形成 融合 
白 。 这 种 融合 蛋白 的 形成 增加 了 酷 氨 酸 激酶 的 活性 
并 是 以 使 转基因 小 鼠 致 病 。CML 常常 经 历 由 于 基因 
变化 的 进展 导致 原始 细胞 危 象 的 形成 ， 而 这 种 改变 
设 有 明显 的 特征 。 


临床 表现 


90% 的 患者 是 以 血 常规 检查 发 现 白细胞 数 异 常 
升 高 和 脾 大 为 表现 。 患 者 常 感觉 到 疲乏 无 力 ， 上 腹部 
不 适 , 易 饱 。 一 些 患 者 表现 为 高 代谢 综合 征 , 如 发 热 、 
体重 减轻 等 。 肝 大 也 比较 常见 。 外 周 血 涂 片 可 见 成 
熟 的 粒 细胞 伴 有 偶 见 的 早 幼 粒 细 胸 和 原始 细胞 ( 表 
75-1)。 血 小 板 数 常 升 高 ， 外 周 血 涂 片 中 可 见 血 小 板 
增 大 和 形态 异常 。 翌 粒 加 速 期 是 慢 粒 急性 变 的 前 期 
兆 ， 表 现 为 进展 性 脾 大 ， 嗜 碱 性 粒 细胞 增多 以 及 原 
始 细胞 比例 升 高 。 未 治疗 的 患者 从 诊断 到 急 变 的 平 
均 时 间 是 3 — 4 年 。 急 变 期 患者 特点 的 是 骨 骨 人 通 性 


或 淋巴 样 的 原始 细胞 超过 3096, 
鉴别 诊断 


反应 性 白细胞 增多 最 常见 于 感染 、 恶 性 肿 冯 或 
药物 反应 ， 但 与 CML 有 着 本 质 的 区 别 。 其 他 一 些 
骨 艇 增殖 性 疾病 ,包括 真性 红细胞 增多 症 、 骨 艇 纤 
维 化 ， 这 些 疾 病 均 表现 为 白细胞 升 高 和 脾 大 。CML 
急性 变 还 应 与 AML 和 ALL 相 鉴别 。 


诊断 方法 


通过 骨 黎 或 外 周 血 的 细胞 遗传 学 分 析 来 确定 
Ph 染色 体 ， 这 是 CML 与 感染 和 其 他 骨髓 增殖 性 疾 
病 的 显著 区 别 。ALL 也 可 与 Ph 染色 体 相 关 。 中 性 
粒 细胞 碱 性 磷酸 酶 染色 在 反应 性 白细胞 增多 症 积 分 
增高 ， 而 在 CML 中 积分 降低 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


对 于 白细胞 数 非 常 高 的 患者 ， 开 始 需要 使 用 郑 
基肥 进 行 治疗 。 但 羟基 脲 可 控制 白细胞 数 并 不 能 延 
长 患者 总 的 生存 期 。 一 种 能 特异 性 抑制 ber-abl 融合 
贷 白 上 栈 氨 酸 激 酶 活性 的 药物 〈 伊 马赫 尼 ) 具有 很 
高 的 疗效 ， 可 使 90% 以 上 的 慢性 期 患者 达到 血液 学 
缓解 。 不 幸 的 是 ， 许 多 患者 经 过 一 段 时 间 治 疗 后 对 
PUREE Tite. Bot, BoA 
Wm GAvPMJE) 被 批准 用 于 对 伊 马 奉 尼 无 法 耐 受 
或 耐 药 的 患者 ， 研 究 表明 ， 达 沙 替 尼 可 使 60% 的 患 
者 达到 血液 学 缓解 。 因 为 新 一 代 酷 氨 酸 激酶 抑制 剂 
的 长 期 疗效 尚 不 清楚 ， 因 此 ， 最 佳 策 略 应 是 酯 氨 酸 
激酶 抑制 剂 治疗 和 骨髓 移 植 的 结合 ， 目 前 正在 逐步 
开展 。 尽 管 如 此 ， 治 疗 发 展 到 目前 为 止 ， 伐 马 苦 尼 
和 达 沙 蔡 尼 时 现 出 毒性 最 小 而 反应 率 最 高 。 
避免 治疗 错误 

伊 马 替 尼 和 达 沙 苦 尼 可 显著 改善 CML 患者 的 
生活 质量 和 前 景 。 但 同时 它们 也 可 以 使 年 轻 患 者 的 
治疗 日 益 复 杂 化 。 因 为 最 好 的 方法 是 整合 这 些 进展 


进入 临床 试验 ， 但 结果 尚 不 能 确定 。 因 此 ， 和 恶性 
血液 病 专业 医师 一 起 会 诊 得 到 了 认可 。 
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慢性 淋巴 细胞 白血病 
病因 与 发 病 机 制 


慢性 淋巴 细胞 白血病 (CLL) 是 最 常见 的 一 类 
白血病 ， 常 发 生 于 50 岁 以 上 的 老年 人 。 伴 有 成 熟 
淋巴 细胞 在 血液 、 上 骨骸 中 不 断 聚 集 ， 绝 大 部 分 为 B 
细胞 型 ， 极 少数 为 细胞 型 。 虽 然 发现 了 许多 不 同 
的 细胞 遗传 学 异常 ， 但 本 病 的 分 子 生物 学 基础 尚 不 
明确 。 研 究 显示 CLL 与 抗 润 亡 或 抗 细胞 凋 亡 蛋白 的 
增加 有 关 ， 如 bel-2, AAEM EVR ARE. 


临床 表现 


患者 多 以 白细胞 数 异 常 升 高 为 主要 表现 ， 大 
部 分 为 成 熟 淋 巴 细胞 。 其 次 表现 为 淋巴 结 肿 大 、 与 
低 两 种 球 蛋白 血 症 相关 的 反复 感染 或 免疫 介 导 的 
洲 血 性 贫血 或 血小板 减少 症 。Rai 分 级 是 一 种 简单 
的 、 与 预后 有 关 的 、 明 确 疾 病 分 期 的 分 类 方法 CX 
75-1). 

CLL HHA rtr ti ^] ig ae E cP BR 
血细胞 生成 减少 所 致 。 研 究 发 现 ， 除 了 临床 分 期 ， 
细胞 内 酪 氨 酸 激酶 ZAP-70 将 有 助 于 进一步 确定 白 
血 病 的 预后 。ZAP-70 阳性 患者 需要 接受 治疗 的 时 
间 要 比 ZAP-70 阴性 患者 需要 接受 治疗 的 时 间 平 均 
早 6 年。 早期 对 ZAP-70 阳性 患者 进行 治疗 能 否 减 
组 疾病 的 临床 进展 尚 无 定论 。 


监 别 诊断 


CLL tg SAFER AER Ay EOHEES A 1 LAG JUI 
和 毛细 胞 白血病 相 鉴别 。 毛 细胞 白血病 是 一 种 少见 
的 淋巴 增殖 性 疾病 ， 它 以 全 血细胞 减少 、 脾 大 为 特 
征 ， 并 有 独特 的 表面 标志 。 


表 75-1 慢性 淋巴 细胞 白血病 Rai 分 级 


分 级 危险 因素 

单纯 淋巴 细胞 增多 {> 5x 10°/L) 

淋巴 细胞 增多 合并 淋巴 结 肿 大 8 

淋巴 细胞 增多 合并 脾 大 6 
3 
2 












淋巴 细胞 增多 合并 贫血 
淋巴 细胞 增多 合并 血小板 减少 






2 m;ELD—- 
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诊断 方法 


外 周 血 表现 为 成 熟 淋巴 细胞 增多 ， 常 伴 有 “ 污 
状 细胞 ”或 具有 淋巴 增殖 性 疾病 特征 的 破碎 细胞 。 
患者 表现 为 血细胞 减少 时 ， 是 骨髓 移植 的 适应 证 。 
当 诊断 困难 时 ， 流 式 细胞 仪 是 一 种 很 有 价值 的 诊断 
工具 。 当 患者 出 现 反 复 感 染 和 贫血 时 ， 需 要 行 血清 
蛋白 电泳 ， 抗 人 球 蛋白 试验 和 网 织 红细胞 计数 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


0 一 本 期 的 患者 可 以 先 给 予 观察 3 ~ 6 个 月 ， 
通过 体检 和 监测 血 常 规 评估 疾病 是 否 进展 。 病 情 平 
稳 的 患者 可 以 每 年 复查 一 次 。 用 期 或 玉 期 的 患者 初 
始 治疗 可 间断 给 予 烷 化 剂 联合 泌 尼 松 或 给 予 气 达 拉 
宾 (BASED) 治疗 。 虽 然 应 用 氟 达 拉 宾 的 缓解 
率 较 高 ， 无 病状 态 的 时 间 间 隔 较 长 ， 但 总 的 生存 期 
两 者 无 明显 区 别 。 气 达 拉 宾 引起 免疫 抑制 时 间 的 延 
长 ， 应 加 强 监 测 患者 的 机 会 性 感染 。 高 侵袭 性 的 
CLL 患者 和 初始 治疗 失败 的 患者 可 进行 联合 化 疗 。 
B- 细胞 单 克隆 抗体 制剂 抗 CD20 (FIZ MH) 和 
抗 CD52 ( 阿 仑 单 抗 ) 对 CLL 也 有 治疗 作用 ， 目 前 
已 批准 应 用 阿 仑 单 抗 来 治疗 难 治 性 CLL. 

Richter 综合 征 是 由 CLL 转化 来 的 一 种 高 侵袭 
PENTEL, HUGE. BARB Re, (1 
丙种 球 和 蛋白 血 症 。 须 给 予 输 注 球 蛋 白 治 疗 。 关 于 免 
疫 相关 性 流血 和 血小板 减少 的 治疗 ， 需 要 治疗 原 发 
病 才 能 有 较 好 的 疗效 。 


避免 治疗 错误 


与 有 经 验 的 血液 病理 学 家 会 诊 蚌 确 保 CLL 1E 
确诊 断 的 关键 ，CLL 与 其 他 淋巴 增殖 性 疾病 有 时 难 
以 鉴别 ， 如 毛细 胞 白血病 。 虽 然 ZAP-70 是 一 种 有 
前 途 的 选择 患者 的 方法 ， 其 阳性 患者 早期 给 予 多 次 
强烈 化 疗 可 能 有 获 益 ， 当 前 最 佳 证 据 仍 然 支持 有 待 
进一步 观察 ， 直 到 疾病 进展 或 出 现 症 状 。 


展望 
治疗 急性 白血病 的 进展 缓慢 。 新 的 治疗 手段 包 


括 单 克隆 抗体 和 化 疗 药物 的 联合 应 用 以 及 用 白血病 
相关 抗原 刺激 宿主 免疫 系统 的 治疗 。 随 着 新 的 肿瘤 
形成 分 子 生物 学 机 制 不 断 更 新 ， 分 子 妓 向 药物 的 研 
究 成 为 新 的 课题 。CML 的 治疗 为 分 子 靶 向 治疗 开拓 
了 一 个 新 的 领域 ， 是 对 目前 白血病 治疗 手段 的 一 次 
革命 。 


( 张 Š # HHH R) 
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多 发 性 骨髓 瘤 是 一 种 发 生 于 骨 癸 浆 细 胞 的 恶性 克隆 性 疾病 。 在 美国 ， 大 约 每 年 有 50000 例 患 病 者 ， 确 
诊 的 新 发 病例 约 有 15 000 例 。 骨 髓 癌 成 为 排名 第 二 的 常见 恶性 血液 病 。 发 病 高 峰 为 60 岁 ， 在 老年 和 年 轻 
人 也 可 发 病 。 接 触 辐射 或 某 些 化 学 物质 发 生 骨 丹 癌 的 危险 性 增加 ， 但 大 多 数 患者 并 无 类 似 物质 接触 史 。 骨 
丹 瘤 多 数 病例 是 散发 的 。 在 美国 ， 黑人 发 病 率 是 白人 的 2 倍 ， 这 可 能 与 遗传 因素 有 关 。 


临床 表现 与 评价 


多 发 性 骨 糯 瘙 患者 的 临床 表现 各 有 不 同 ， 绝 大 
多 数 患者 表现 为 骨 痛 、 贫 血 、 肾 功能 不 全 、 高 钙 血 
症 、 反 复 感染 以 及 周围 神经 病变 等 。 患 者 病情 评估 
首先 从 病史 及 体格 检查 入 手 ( 框 76-1)。 骨 痛 多 继 
发 于 溶 骨 性 破坏 、 病 理性 骨折 ， 包 括 椎 体 压缩 性 骨 
折 。 乏 力 和 呼吸 困难 是 由 于 骨髓 受累 导致 的 贫血 以 
及 慢性 病 贫 血 所 致 。 极 少数 情况 下 ， 高 球 蛋 白 导 至 
CRM EL HY Se, PE MRA HEE OT S| eH 
MURA AACE, AELH., KEM ESL 
RMR LARS GE, BE HER NUR RUIT s ct cz 
合 征 的 诊断 ， 临 床 紧急 情况 下 可 以 行 血浆 置换 术 。 
约 40% 的 患者 有 不 同 程度 的 悄 功 能 不 全 。 高 钙 血 症 
是 由 于 骨骼 冲 细 胸 及 其 微 环境 导致 破 骨 细 胞 活化 引 
起 。 反 复 的 感染 多 发 生 于 呼吸 道 ， 表 现 为 功能 性 低 
丙种 球 蛋 白 血 症 的 并 发 症 。 此 外 ， 也 存在 粒 细胞 缺 
乏 和 细胞 介 导 的 免疫 缺陷 。 周 围 神经 病变 由 压缩 性 
骨折 或 桨 细胞 形成 的 局 限 性 肿块 KA) 引起 
神经 根 侵 害 所 致 。 有 些 患者 还 可 出 现 淀粉 样 变性 ， 
这 也 可 导致 周围 神经 病变 和 其 他 临床 问题 ， 包 括 肾 
病 综合 征 、 充血 性 心肌 病 、 FX. 巨 舌 、 腕 管 综合 征 、 
根 周 紫 疗 以 及 吸收 不 良 。 值 得 注意 的 是 ， 约 20% 的 
患者 可 无 症状 ， 多 因 实 验 室 或 放射 学 检查 异常 而 就 
诊 。 


多 发 性 骨髓 瘙 的 诊断 主要 依据 实验 室 检查 ， 其 
特征 性 标志 蚌 血 清和 尿 液 免疫 蛋白 电泳 证 明 有 单 克 
隆 异 常 蛋 白 ( 框 76-2)。 患 者 以 IgG 型 、IgA 型 或 
轻 链 病 最 常见 ，IgM、lgD、]gE 现 也 可 见 到 ， 还 有 
宅 分 泌 型 或 不 分 滥 型 骨髓 痛 。 后 者 甚至 不 存在 单 克 
隆 蛋 白 ， 可 通过 骨髓 穿刺 和 活检 确 途 。 骨 夭 样 本 对 
于 受累 程度 的 评估 和 细胞 遗传 学 研究 是 非常 重要 
的 ， 包 括 染色 体 核 型 分 析 和 荧光 原 位 杂交 。 患 者 表 
现 为 骨髓 桨 细胞 >10 免 、 血 清 或 尿 中 检测 到 异常 单 
克隆 球 慌 白 、 有 多 发 性 骨髓 痛 的 终 末 器 官 损害 的 证 
据 GndATETESERD 即 可 诊断 。 那 些 无 疾病 相关 症 
RAIRA EER AMN, BARAER 
球 蛋 白 ， 骨 髓 极 少 受累 ， 且 没有 任何 症状 称 为 意义 
不 明 的 单 克隆 丙种 球 蛋 白 病 (MGUS)。 如 果 怀 疑 有 
淀粉 样 变 性 ， 可 以 进行 骨髓 刚果 红 染 色 ， 但 敏感 性 
只 有 50%。 更 可 靠 的 诊断 包括 肾脏 、 直 上 肠 或 牙 眼 和 
腹部 脂肪 热 抽 吸 活检 等 。 


鉴别 诊断 


虽然 多 发 性 骨 血 瘤 的 特点 之 一 是 在 血清 或 尿 液 
中 存在 单 克 隆 蛋 白 ， 但 存在 异常 蛋白 的 多 数 患 者 并 
AEH. IS EA REESE, LTA ER 
PURSE AMIE, DEB)EEAETE, fil EJETEAE ea AT 
de An eT eS ES A. RF MGUS 
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杠 76-1 效 钢 胞 疾病 的 诊断 性 评估 


完整 的 病史 和 全 面 查 体 

全 血细胞 计数 和 分 类 以 及 血小板 计数 
外 周 血 涂 片 检查 红细胞 成 强 钱 状 
WMF., RRA. ee RF 


Praia SE. 一些 患 者 需要 通过 MRI 和 (或 ) PET 
gir. AHE, Fa. iR. Be. RG 
Trim. WAT OTHE, DEPTS TE WB tr 
HRERS, IAKA, CX⸗ ll 
RR icf GIC AE. REA ET ak A A EU 
HEP, MARRA HTS 
p.- 微 球 蛋白 、C- BUIE E RIFLNUR SUN 

如 果 临 床 需 要 ， 检 测 血 黏 度 





更 为 常见 ， 且 以 每 年 1.0% 一 1.5% 的 比例 进展 为 前 
面 提 到 的 恶性 血液 病 ， 但 一 般 是 良性 过 程 。 然 而 ， 
MGUS 确 与 发 生 实体 瘤 的 风险 增加 相关 。 成 人 T 细 
胞 白血病 和 淋巴 瘤 患者 可 以 有 骨 病 变 及 高 钙 血 症 而 
联想 到 骨 艇 痛 ， 但 外 周 血 常 有 异常 淋巴 细胞 ， 而 没 
有 单 克 隆 球 蛋 白 。 如 免疫 球 改 白 呈 多 克隆 而 不 是 单 
克隆 异常 蛋白 增多 ， 常 由 慢性 的 免疫 刺激 引起 ， 例 
如 艾滋 病毒 或 两 型 肝炎 病毒 感染 。 很 多 自身 免疫 性 
疾病 也 能 导致 多 克隆 免疫 球 蛋 白 的 增多 ， 在 某 些 情 
况 下 ， 其 增多 可 能 与 低 单 克隆 蛋白 有 关 。 
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为 了 更 好 地 估计 预后 和 指导 治疗 ， 应 用 几 种 
不 同 的 分 期 系统 将 患者 分 为 不 同 的 危险 组 。 国 际 分 
期 系统 (ISS) 是 以 血清 白 和 蛋白 和 B- 微 球 蛋白 ( 表 
76-1) 的 水 平 为 基础 的 分 期 ， 与 传统 分 期 方法 相 比 
其 优势 在 于 它 能 够 预测 总 生存 期 (0S)。 随 着 细胞 
遗传 学 结果 的 纳入 ， 该 分 期 系统 将 来 可 能 会 被 修改 
或 替代 。 因 为 染色 体 异常 可 影响 对 标准 化 疗 和 大 剂 
量化 疗 的 反应 性 和 了 耐 受 性 。DNA 售 体 影响 预后 ， 具 
有 染色 体 亚 二 信 体 的 患者 生存 期 较 短 ， 而 具有 超 二 
售 体 结构 的 患者 预后 较 好 。 目 前 已 发 现 ， 很 多 骨髓 
瘤 患 者 存在 一 些 常 见 的 非 随机 性 遗传 病变 。 经 常 


意义 不 明 的 单 克 隆 球 蛋 白 

» 血清 单 克 险 蛋白 < 3.0g/dl 

= 骨髓 桨 细 腿 克隆 增多 < 10% 

s CHK RAS (IF X) 

s 无 其 他 与 单 克隆 蛋白 相关 症状 
AER de Re TE EHE 

s Ifi il SEE BER = 3.0g/dl 

= PRK Me RE SS 10% 

se 无 相关 器 官 或 组 织 受 损 ( 见 下 文 ) 
MARES RE PEINE 

“血清 和 (HR) 尿 液 中 存在 单 克隆 蛋白 

* TERR ARR ERIS = 10% 

» iE) Fi Re EE 

se。 相关 器 官 或 组 织 受 损 ， 至 少 包括 下 列 之 一 
高 钙 血 症 (> 11.5mgdl; > 2.65mmol/L) 
Pn A (MLA > 2mg/dl ， 三 177umol/L) 
贫血 (HGB < Og/dl, 或 低 于 正常 低 限 2g/dl) 
骨 病 【压缩 性 骨折 伴 溶 骨 性 破坏 或 骨 质 政 松 ) 
高 处 症状 

淀粉 样 变 

经 常 性 细菌 感染 (既往 12 个 月 中 > 2 个 月 ) 





报道 的 是 13 号 染色 体 ， 表 现 为 部 分 缺失 或 完全 缺 
失 。 可 能 是 由 于 视网膜 母 细胞 瘤 蛋 白 的 缺失 而 引起 
细胞 周期 调节 异常 。 这 种 遗传 异常 预后 较 差 。 染 色 
体 异 位 部 位 发 生 于 免疫 球 蛋 白 的 重 链 区 ， 如 +t (11 ， 
14), t (4514) Rt (14, 16) Mit (6,14) 较为 
常见 。 染 色 体 异 位 可 影响 细胞 周期 调控 ， 在 某 种 程 
度 上 是 由 于 细胞 周期 蛋白 D1、D2 或 D3 各 自 功能 失 
调 所 致 。 有 趣 的 是 ,，t (11; 14) 伴 有 中 等 或 良好 的 
预后 ,而 t (4; 14) Ale (14: 16) 则 预后 不 佳 。 另 外 ， 
还 发 现 有 其 他 的 遗传 病变 ， 包 括 17p13 上 的 p53 基 
ARE, c-myc 基因 、ras 基因 和 可 累及 CKSIB 基 
因 的 1921 病变 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 初 始 治疗 


有 症状 的 多 发 性 骨 艇 瘤 患 者 需要 系统 治疗 ， 以 
期 减少 肿 冯 负荷 ， 减 轻 定 状 ， 减 少 并 发 症 的 风险 ， 
提高 生活 质量 ， 延 长 生存 。 初 治 诱导 方案 的 选择 常 


表 76-1 多 发 性 骨 购 瘤 的 国际 分 期 系统 


分 期 ”标准 中 位 总 生存 期 

1 期 ” 血清 B- 微 球 一 白 < 35mgL 和 62 个 月 
A HES = 3.5g/dl 

[期 。” 既 不 是 1 了 期 也 不 是 本 期 

WU) ” 血清 p.- 微 球 蛋白 = 5.Smg/L 




















44 个 月 
29 个 月 






取决 于 患者 能 否 进 行 大 剂量 化 疗 伴 自体 外 周 血 干 细 
胞 移植 (PBSCT)。 在 决策 中 应 权衡 的 因素 包括 年 龄 、 
患者 的 一 般 状 况 、 现 有 的 医疗 条 件 和 重要 脏 吕 的 损 
害 情 况 。 对 选择 了 自体 外 周 血 于 细胞 移植 的 患者 进 
行 初期 治疗 时 ， 应 避免 使 用 烷 化 剂 ， 因 为 这 些 药物 
可 导致 干细胞 的 损害 ， 致 使 不 能 收集 到 足够 数量 的 
上 细胞 进行 移植 。 

对 于 年 龄 较 大 或 其 他 原因 不 适合 干细胞 移植 的 
患者 ， 以 往 的 初期 治疗 主要 是 联合 应 用 美 法 仑 与 小 
尼 松 (MP， 图 76-1)。 新 近 研 究 在 MP 的 基础 上 加 
人 免疫 调节 和 抗 血 管 生成 剂 沙 利 度 胺 (thalomid)， 
组 成 MPT 方案 ， 其 结果 令 人 鼓舞 。 两 组 随机 试验 
显示 ，MPT 组 获得 了 较 高 的 总 反应 率 和 完全 反应 
率 , 疾 病 进 展 时 间 (TTP) 和 总 生存 期 也 优 于 对 照 组 ， 
所 以 建议 将 MPT 作为 一 线 治疗 方案 。 然 而 ，MPT 
方案 毒性 较 大 ， 包 括 血 栓 栓 塞 和 感染 并 发 症 ， 前 者 
需要 给 予 预防 性 抗 凝 治疗 。 因 此 ，MP 方案 仍然 是 
年 龄 较 大 、 一 般 状 况 较 差 和 了 脏 器 功能 不 佳 患 者 可 接 
受 的 化 疗 方案 。 目 前 正在 研究 在 MP 方案 基础 上 加 
和 人 其 他 药剂 的 效果 。 如 雷 利 度 胺 或 蛋白 酶 抑制 剂 玫 
PEK OH 8I) 加 人 到 MP 方案。 在 某 些 情况 下 ， 
这 些 方案 更 适合 于 年 龄 较 轻 、 符 合 移植 条 件 的 患者 
的 诱导 治疗 。 除 毒性 反应 或 疾病 进展 外 ， 治 疗 要 持 
续 进 行 ， 直 到 达到 完全 缓解 或 进入 稳定 期 ， 所 谓 稳 
定期 是 指 虽 然 持 续 治 疗 ， 患 者 3 个 月 病情 稳定 。 然 
后 诱导 治疗 停止 ， 对 患者 进行 动态 观察 或 继续 进行 
维持 治疗 。 

对 于 适合 行 PBSCT 的 患者 ， 在 干细胞 动员 前 ， 
应 给 予 4 ~ 6 周期 的 诱导 治疗 ， 以 降低 的 了 肿 癌 负荷 ， 
常用 的 方案 是 联合 输 注 多 柔 比 旺 (OBR) 和 长 春 
新 碱 ， 口 服 地 塞 米 松 。 也 可 用 聚 乙 二 醇 脂 质 体 阿 霉 
X (doxil; DVd) 赫 代 上 述 方案 中 的 阿 霉 素 。 对 于 
不 做 移植 的 患者 ， 可 联合 口服 沙 利 度 胺 和 地 塞 米松 
(thaldex)， 总 反应 率 可 达到 60% ~ 70%， 能 使 进 
展 时 间 和 总 生存 期 的 延长 。 来 那 度 胺 与 地 塞 米松 联 
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合 应 用 效果 优 于 thal/dex 方案 ， 且 毒性 较 低 。 由 于 
存在 血栓 栓塞 并 发 症 的 风险 ， 两 者 均 需 要 预防 性 抗 
凝 治 疗 。 混 合 方案 的 研究 ,如 Dvd 和 沙 利 度 胺 联合 ， 
结果 显示 该 方案 反应 率 接近 或 超过 90%， 并 获得 了 
较 高 比例 的 完全 反应 。 然 而 ， 这 些 方案 毒性 更 大 ， 
需要 长 期 随访 ， 以 确定 这 种 高 反应 率 是 否 在 PBSCT 
ER. WEK Op) 与 这 些 方案 的 联合 应 用 
的 研究 也 正在 进行 中 。 

支持 治疗 是 多 发 性 骨 竺 瘤 多 学 科研 究 中 的 一 个 
38327; 086. MEME, MOK RAR ( 阿 可 达 ) Rust 
来 磷酸 ( 择 泰 )， 能 够 降低 溶 骨 性 病变 或 骨 质 疏松 
症 患 者 发 生病 理性 骨折 和 压缩 性 骨折 的 风险 ， 也 可 
影响 患者 的 生存 。 长 期 使 用 这 类 药物 有 发 生 急 性 流 
感 样 输液 反应 、 肾 功能 不 全 和 下 颌 骨 坏 死 的 风险 。 
促 红细胞 生成 制剂 ( 阿 法 达 贝 泊 汀 、 重组 人 促 红 素 ， 
或 阿 法 依 泊 汀 ) 对 疾病 相关 性 贫血 或 治疗 相关 性 贫 
血 有 效 ， 能 够 改善 生活 质量 ， 减 少 输血 需求 ， 但 用 
药 时 应 注意 血红 蛋白 不 能 超过 12.0g/L。 对 于 急性 椎 
体 压 缩 性 骨折 和 疼痛 的 患者 ， 后 凸 成 形 术 或 椎 体形 
成 术 可 明显 绥 解 疼痛 ， 减 少 止痛 药 的 需要 。 局 部 放 
射 治疗 也 能 使 疼痛 得 以 控制 ， 同 时 对 孤立 性 浆 细胞 
瘤 患 者 也 有 帮助 。 


移植 的 选择 


对 上 骨髓 瘙 患 者 应 用 大 剂量 化 疗 都 是 试图 延长 无 
病 生 存 时 间 及 总 生存 期 。 几 项 随机 对 照 研究 表明 ， 
诱导 化 疗 后 自体 外 周 血 干细胞 移植 效果 明显 优 于 单 
纯化 疗 。 有 高 达 40% 或 以 上 的 患者 可 以 达到 完全 组 
解 ， 中 位 总 生存 期 可 达 S 年 或 更 长 ，100 天 内 的 移 
植 相关 死亡 率 (TRM) 低 于 2% 一 3 免 。 一 些 研 究 表明 ， 
以 串联 的 方式 进行 两 次 自体 外 周 血 干 细胞 移植 ， 即 
首次 移植 后 不 久 再 行 第 二 次 移植 ， 其 效果 要 优 于 单 
独 一 次 移植 。 令 人 遗 刍 的 是 ， 大 多 数 患 者 最 终 复发 ， 
可 能 的 原因 是 : 尽管 应 用 了 大 剂量 的 美 法 仑 ， 但 患 
者 体内 仍 有 残余 的 骨 艇 瘤 细 胞 和 (或 ) 干细胞 产品 
中 有 瘤 细 胞 污染 。 因 此 ， 继 自体 外 周 血 造血 干细胞 
移植 后 ， 给 予 一 种 降低 强度 、 非 清 髓 性 的 干细胞 移 
植 ， 即 使 用 与 患者 匹配 的 异 基因 供 者 干细胞 进行 移 
植 ， 这 类 干细胞 无 骨髓 瘤 细 胞 污染 ， 还 可 诱发 移植 
物 抗 骨 髓 瘤 效应 。 此 方法 值得 关注 。 完 全 相合 异 基 
因 移 植 对 于 年 轻 患 者 来 说 可 能 也 是 一 种 选择 ， 但 这 
些 方法 常 并 发 移植 物 抗 宿主 病 ， 后 者 可 导致 高 移植 
相关 死亡 率 。 


544 PRY © 血液 系统 疾病 


图 76-1 £XU'tHEMMBWIRITZ. 


无 论 患 者 是 否 是 于 细胞 移植 的 合适 人 选 ， 均 适用 当前 提出 的 治疗 方法 。 详 细 资 料 见 正文 。Dex ， 地 塞 米 松 ，DVd， 脂 
质 体 阿 霉 素 + 长 春 新 碱 + 口服 地 窗 米 松 ， DVd-T, DVd+P>RIKERE; MP， 美 法 仑 + 泌 尼 松 ， MPT， 美 法 仑 + 演 尼 松 + 沙 


利 度 胶 ，PAD， 研 替 估 米 + 阿 霉 素 + 地 塞 米松 ，PBSCT， 外 周 血 干细胞 移植 ，SCT， 


春 新 喊 + 口服 地 塞 米 松 。 


和 细胞 移植 ，VAD， 阿 霉 素 + 长 


多 发 性 骨 链 瘤 新 发 病例 
不 同 分 期 的 患者 均 纳 入 徇 床 试验 


适合 移植 的 患者 
* 年 轻 
* 身体 状况 好 
+ 较 少 或 无 其 他 疾病 
诱导 治疗 
* Dex、VAD 或 Dvd 钞 利 度 胺 /地 赛 米 
+ a Eb HE Hh CO 

* COR ROKE | PADSEDvd-T 


干细胞 移植 
* ERTEM A A pA h F AEE AA 


* SLET A KAA a FERD EE HA 
* 异 基因 外 周 血 干细胞 移植 
* 自体 非 清 侨 性 异 基 因 移植 





维持 治疗 
- Bunt S o ve Pe dl nd fl 
* LG 59 380065800 HE 


复发 
° —M: 反应 持续 时 间 长 ， NR 


. AR A rT 
* 来 那 度 胺 或 以 来 那 度 胺 为 基础 的 方案 





维持 治疗 


因 骨 摔 痛 的 一 线 治疗 无 效 , 而 采用 一 种 低 剂量 、 
有 效 的 抗 骨 赃 瘤 药物 进行 维持 治疗 是 值得 关注 的 策 
略 ， 这 种 方法 延长 了 药物 作用 的 时 间 。 应 用 传统 给 
药方 案 与 当前 有 的 药物 治疗 观察 比较 ， 没 有 研究 显 


不 适合 移植 的 患者 
" ERK 


—* - 身体 状况 较 莽 
- 有 其 他 严重 羔 病 


— 
: MPT 适 用 于 一 般 情况 较 差 或 任 器 官 损害 的 患者 
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"x 
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hed 有 被 认识 的 患者 
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示 在 总 生存 期 方面 获 益 。 接 受 大 剂量 化 疗 并 给 予 干 
细胞 支持 的 患者 ， 应 用 干扰 素 治疗 可 改善 生存 时 间 
大 约 6 个 月 ， 但 毒性 显著 。 目 前 研究 表明 ， 沙 利 度 
胺 能 够 提高 患者 移植 后 的 无 病 生存 期 > 10 个 月 ， 
并 可 提高 总 生存 期 。 来 那 度 胺 以 及 其 他 药物 如 硼 蔡 
优 米 也 在 进一步 的 研究 中 。 


生发 和 难 治 性 疾病 的 治疗 


虽然 经 过 诱导 化 疗 ， 其 至 进行 了 自体 外 周 血 干 
细胞 移植 ， 但 大 多 数 多 发 性 骨髓 瘤 患 者 仍然 会 复发 
和 症状 再 现 ， 因 而 需要 进一步 治疗 。 有 时 可 以 重复 
应 用 以 前 使 用 过 的 化 疗 方案 ， 特 别 是 曾经 使 患者 达 
到 6 ~ 12 个 月 或 更 长 时 间 缓 解 的 方案 。 用 使 用 过 
的 方案 化 疗 有 效 的 患者 ， 其 缓解 期 约 为 以 前 缓解 期 
的 一 半 。 大 多 数 情 况 下 ， 应 选用 患者 以 前 未 用 过 的 
单 药 或 联合 方案 进行 治疗 。 硼 替 佐 米 是 一 种 最 近 被 
批准 用 于 复发 和 难 治 性 骨髓 瘙 治疗 的 新 药 。 随 机 对 
比 研究 表明 ， 单 用 硼 替 咏 米 治疗 的 反应 率 、 疾 病 进 
展 时 间 和 总 生存 期 均 优 于 地 塞 米松 。 以 硼 苦 咏 米 为 
基础 的 联合 方案 则 能 取得 更 好 的 疗效 。 研 究 显示 ， 
V E wc A C Cy Bs Fc HD] ECE PH DLP V 
米 。 另 一 种 被 批准 的 新 药 是 来 那 度 胺 ， 它 是 新 型 免 
疫 调节 剂 。 研 究 显 示 ， 来 那 度 胺 联合 地 塞 米松 的 疗 
效 优 于 单 用 地 塞 米松 ， 并 能 改善 疾病 进展 时 间 和 总 
生存 期 。 
避免 治疗 错误 

进行 充分 的 初步 评估 非常 重要 。 由 于 对 无 临床 
症状 的 患者 尽早 治疗 并 不 能 使 其 获 益 ， 而 对 已 有 临 
床 症 状 的 患者 应 尽快 开始 治疗 。 在 初始 治疗 前 ， 应 
仔细 评估 肾 功 能 ， 并 在 可 能 的 情况 下 纠正 其 异常 ， 
这 是 非常 重要 的 ， 因 为 常用 的 几 种 药物 包括 美 法 仑 
和 来 那 度 胺 ， 对 于 肾 功 能 不 全 的 患者 ， 要 适当 调整 
化 疗 药物 剂量 。 细 胞 遗传 学 研究 和 荧光 原 位 杂交 技 
术 探 测 骨 髓 痊 相关 染色 体 异 常 对 于 判断 预后 和 确定 
最 优 治疗 变 得 越 来 越 重要 。 例 如 有 + (4 ; 14) 的 患 
者 进行 自体 干细胞 移植 效果 不 佳 ， 可 以 选用 新 型 化 
疗 方法 或 异 基 因 干 细胞 移植 。 然 而 ， 伴 有 13 号 染 
色 体 缺失 的 患者 对 含 硼 苦 佐 米 的 方案 有 很 好 疗效 。 


虽然 多 发 性 骨髓 瘤 依 然 无 法 治愈 ， 但 近年 的 进 
展 已 纳入 目前 的 治疗 方法 (图 76-1)， 并 呈现 出 改 
善 总 生存 期 的 显著 趋势 。 许 多 新 型 药物 正在 研究 中 ， 
其 中 包括 热 休克 蛋白 90 抑制 剂 和 白细胞 介 素 -6 的 
单 克 降 抗 体 ， 这 使 得 复发 和 难 治 性 多 发 性 骨髓 鹤 串 
者 有 了 和 希望 。 因 此， 所 有 的 患者 应 考虑 进入 临床 试 
验 ， 这 些 新 型 、 有 前 景 的 药物 通常 都 进行 了 有 关 生 


76 $ Xd d 545 


理 临 床 前 模型 的 广泛 验证 。 在 不 久 的 将 来 ， 随 着 
我 们 对 多 发 性 骨髓 瘤 的 分 子 发 病 机 制 认 识 的 不 断 深 
入 ， 很 可 能 得 到 与 风险 和 细胞 遗传 学 相 适应 的 治疗 
策略 ， 以 期 为 患者 提供 个 体 化 治疗 ， 使 我 们 更 接近 
治愈 这 一 疾病 。 
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造血 干细胞 移植 


引言 





在 过 去 30 年 中 ， 造 血 干细胞 移植 ( hematopoietic stem cell transplantation, HSCT ) 被 确立 为 造血 系 
统 恶 性 肿 疤 、 骨 髓 衰竭 综合 征 、 原 发 免疫 缺陷 病 及 遗传 病 的 根治 性 疗法 。 当 前 的 工作 是 进一步 提高 该 疗法 
的 疗效 ， 拓 展 在 其 他 疾病 治疗 中 的 应 用 ， 如 血红 蛋白 病 、 自 身 免疫 病 。HSCT 的 应 用 是 基于 剂量 依赖 性 肿 
癌 细 胞 杀伤 的 理论 ( 即 增加 药物 剂量 以 克服 耐 药 和 杀 灭 更 多 的 肿瘤 细胞 ) 。 来 源 于 自体 或 异 基 因 ( 组 织 相 
容 的 供 者 ) 干细胞 输 注 可 终止 由 清 茜 性 治疗 引起 的 全 血细胞 减少 症 。 在 自体 干细胞 移植 的 患者 ， 肿 瘤 仍然 
对 标准 剂量 的 化 疗 ( 化 疗 敏感 肿瘤 ) 反应 良好 ， 甚 至 好 于 移植 前 的 超大 剂量 化 疗 。 而 异 基因 移植 的 益处 还 
包括 无 肿瘤 的 干细胞 输 注 和 移植 物 抗 肿瘤 ( graft-versus-tumor,GVT ) 效应 ， 后 者 是 由 供 者 细胞 介 导 的 抗 
窒 主 残留 癌 细 胞 的 免疫 效应 。 最 近 ， 依 据 这 种 观点 提出 了 低 剂 量 的 化 疗 或 放疗 ， 也 称 为 非 清 俩 或 低 强度 移 
植 的 治疗 方法 。 此 方法 从 调整 方案 本 身 入 手 ， 着 眼 于 建立 稳定 的 供 者 移植 物 以 允许 GVT， 更 少 强调 直接 的 
细胞 毒 作用 。 干 细胞 移植 在 免疫 学 领域 、 感 染 性 疾病 领域 及 输血 医学 方面 的 进展 都 取得 了 令 人 鼓舞 的 成 果 


( #77-1). 


处 理 和 治疗 


决定 造血 干细胞 移植 的 申请 和 移植 启动 较为 复 
杂 ， 最 好 及 早 安排 推荐 到 有 经 验 的 医疗 中 心 ， 并 就 
使 用 自体 与 异体 移植 以 及 供 者 细胞 的 不 同类 型 进行 
全 面 的 选择 。 在 患者 完成 移植 出 院 ， 重 新 回 到 当地 
卫生 保健 机 构 后 ， 保 持 与 移植 中 心 联系 对 成 功 的 长 
期 等 理 患者 至 关 重 要 。 对 接受 异 基 因 干 细胞 移植 的 
患者 更 应 重视 ， 这 类 患者 可 发 生 视 会 性 感染 或 移植 
物 抗 宿主 病 (graft-versus-host disease, GVHD), Ja 
者 需要 长 期 应 用 免疫 抑制 药物 。 


自体 干细胞 移植 


前 瞻 性 研究 已 表明 , 对 于 复发 性 年 奇 金 淋巴 瘤 、 
ERASE MNS CEA. CER AIT 
的 基础 上 行 自 体 干细胞 移植 ， 其 无 病 生 存 时 间 和 总 
生存 期 均 延长 。 大 量 的 五 期 研究 也 证 实 自体 干细胞 
移植 对 获得 二 次 完全 缓解 的 AML 患者 有 益 。 虽 然 


自体 干细胞 移植 较 异 体 干 细胞 移植 容易 耐 受 ， 但 对 
于 有 明显 的 骨髓 残留 病变 的 患者 可 行 性 差 ， 对 常规 
剂量 化 疗 耐 药 的 患者 一 般 也 不 能 获得 成 功 。 所 谓 的 
净化 ， 其 意义 是 从 回 输 体内 的 产品 中 清除 污染 的 肿 
痛 细 胞 ， 尽 管 概念 值得 关注 ,但 目前 尚 无 依据 。 
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决定 接受 异 基因 移植 的 可 行 性 取决 于 患者 的 基 
础 疾病 、 年 龄 、 伴 随 疾 病 以 及 有 无 合适 的 供 者 。 异 
基因 干细胞 移植 与 同 卵 双 生 ( 同 基 因 ) 或 自体 干 细 
胞 移植 相 比 ， 减 少 了 白血病 的 复发 率 ， 但 显示 出 较 
高 的 GVT 反应 。 轻 度 的 慢性 GVHD 可 增强 某 些 疾 
病 如 慢性 艇 细胞 白血病 的 GVT 反应 ， 而 且 与 减少 
疾病 的 复发 率 相关 。 也 正 是 基于 这 种 免疫 作用 ， 在 
移植 后 给 予 患者 输 注 采 自 供 者 的 淋巴 细胞 来 治疗 疾 
病 复 发 。 一 般 来 说 ， 因 为 供 者 淋巴 细胞 的 免疫 作用 
可 抑制 受 者 体内 残留 的 肿瘤 细胞 ， 而 供 者 淋巴 细胞 
中 不 会 污染 的 肿 冯 细胞 ， 所 以 异 基因 移植 更 合适 复 
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图 77-1 造血 干细胞 移植 。 
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发 白血病 以 及 难 治 的 淋巴 瘤 患 者 。 对 于 伴 有 高 危 特 。 组 织 相 容 性 


征 的 患者 ， 用 标准 方案 治愈 的 机 会 将 会 很 少 ， 故 应 
尽早 进行 鉴别 和 移植 治疗 主要 组 织 相 容 性 1 类 抗原 (人 类 白细胞 抗原 


HLA-A、-B、-C) 和 呈 类 抗原 (HLA-D、-DR、 
-DQ. -DO, -DN, -DP) 是 用 于 确定 患者 与 供 者 相 
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表 77-1 造血 干细胞 移 村 的 疗效 
疾病 移植 类 型 
AML 异 基 因 移 植 CR2 或 高 危 CRI 
自体 移植 CRI 或 无 供 者 CR2 
ALL (儿童 ) 异 基因 移植 CR2 
ALL (fifi) 异 基 央 移 植 CRI 
CML 异 基 因 移 植 mig AT) 
骨髓 增生 异常 综合 征 FKH 小 于 65 岁 
青 生 障碍 性 贫血 异 基 央 移植 据 个 体 情况 而 定 
异 基因 移植 或 自体 移植 参加 临床 试验 


OS 30% 一 60% 

OS 30% — 40% 

OS 40% — 65% 

OS 50% 

OS 50% ~ 60% 

OS 40% 

OS 70% ~ 90% 

少 部 分 患者 获得 持续 性 CR, deg 
性 移植 正在 研究 中 

OS 40% — 50% 

OS 50% 一 60% 

5 年 DFS 25% 一 50% 

小 系列 自体 移植 持续 CR 25% 一 50% 

15% ~ 25% DFS 

五 年 OS 50% , DFS 20% 

无 肝 硬化 的 患者 OS 75% 

OS 75% 

"pog s up i 

CR, ERRE: DFS, EET: OS， 总 生存 率 ; AML, SUES MT, CLL, WHEREAS: CML, HPE E 


自体 移植 
自体 移植 CRI 


化 疗 复发 


异 基因 移植 或 自体 移植 ”化 疗 敏感 复发 
异 基因 移植 或 自体 移植 。 CRI 
化 疗 复发 
化 疗 复 发 或 第 一 次 缓解 
临床 试验 
临床 试验 





ALL. 急性 淋巴 细胞 白血病 NHL, IEMA A 


容 性 的 HLA。 由 HLA-A、-B、-DR 构成 的 6 个 等 ” 造血 干细胞 的 来 源 

位 基因 用 于 对 同胞 的 常规 配 型 。6 个 位 点 全 相合 被 "T 

认为 HLA 全 相合 。 附 加 的 等 位 基因 可 用 于 评估 无 

关 供 者 移植 配 型 。 骨髓 采集 干细胞 通常 需要 全 身 麻醉 和 多 次 社 骨 
供 者 的 选用 骨 简 穿刺 抽 吸 。 抽 吸 量 为 5 ~ 20ml/kg 受 者 体重 ， 


大 约 30% 的 患者 可 由 相 匹 配 同胞 供 者 提供 干 
细胞 。 以 往 经 验 显示 ， 这 种 全 相合 的 干细胞 移植 由 
于 减少 了 移植 排 异 反应 及 GVHD 风险 ， 效 果 优 于 
部 分 相合 或 无 关 供 者 的 移植 。 美 国 国家 骨 备 干细胞 
捐献 计划 登记 有 550 万 志愿 者 ， 可 为 80% 的 患者 
提供 配 型 ， 以 便 能 够 使 不 同 种 族 和 种 族 背 景 的 患者 
找到 供 体 。 在 资源 有 限 的 中 心 ， 患 者 使 用 脐带 血 干 
细胞 或 一 个 以 上 位 点 不 合 的 供 者 干细胞 移植 是 可 行 
的 。 事实 上 ， 患 者 在 他 们 健在 的 一 级 亲属 中 有 单 倍 
型 或 半 相 合 的 供 者 。 大 量 的 干细胞 的 输 注 ， 需 要 去 
除 供 者 移植 物 中 的 T 细胞 和 积极 的 免疫 抑制 治疗 ， 
以 克服 受 者 的 急性 排 异 反应 和 发 生 严重 GVHD 的 
风险 。 


收集 每 千克 至 少 2x 10 有 核 细 胞 才能 足够 植 人 。 术 
后 供 者 通常 当日 回 家 , 仅 需 要 口服 1 ~ 2 天 镇 痛 药 物 。 


外 周 血 


在 正常 情况 下 ， 外 周 血 仅 存在 数量 很 少 的 表达 
CD34 表面 抗原 的 干细胞 。 先 单独 给 予 粒 细胞 集落 
刺激 因子 (G-CSF) 治疗 ， 而 后 应 用 机 采 方 法 采集 
干细胞 ， 可 显著 增加 干细胞 的 数量 。 对 于 自体 干 细 
胞 移植 的 患者 ， 可 应 用 G-CSF im EIEI. Ss TER 
干细胞 输 注 相 比较 ， 其 优点 包括 较 快 的 造血 恢复 和 
较 低 的 移植 相关 死亡 率 。 然 而 ， 在 异 基 因 移植 的 患 
者 ， 这 种 做 法 将 导致 10 倍 以 上 的 供 者 T 细胞 输入 ， 
导致 发 生 GVHD 的 风险 增加 。 但 这 种 并 发 症 被 早期 
的 移植 恢复 所 抵消 ， 且 降低 感染 和 疾病 复发 的 风险 。 
因此 ， 对 于 有 无 关 供 者 的 成 人 异 基因 干细胞 移植 来 
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说 ， 外 周 血 已 成 为 最 常见 的 干细胞 来 源 。 但 是 对 于 
儿童 ， 特 别 是 非 恶 性 疾病 的 治疗 如 再 生 障 碍 性 贫 
血 ， 应 选择 有 血缘 供 者 的 骨髓 干细胞 以 降低 GVHD 
的 风险 。 


脐带 血 


造血 干细胞 存在 于 脐带 血 中 ， 并 可 在 分 娩 后 从 
胎盘 中 收集 。 因 为 新 生 儿 淋巴 细胞 仍 处 于 初级 免疫 
状态 ， 所 以 很 少 导致 GVHD， 且 允许 应 用 于 配 型 部 
分 相合 的 患者 。 这 种 方法 的 主要 优势 是 : 与 不 相合 
的 供 者 也 能 进行 移植 ， 脐 血 产品 能 够 快速 有 效 的 冻 
存 和 储存 。 其 缺点 包括 : 延迟 定植 和 增加 感染 风险 。 
目前 ， 脐 带 血 干细胞 移植 主要 用 于 儿童 ， 但 体外 干 
细胞 扩 增 和 多 种 的 脐 血 制品 应 用 的 研究 表明 ， 可 人 允 
许 此 方法 在 成 年 患者 中 更 广泛 的 使 用 。 


移植 相关 治疗 
预 处 理 方案 


异 基因 干细胞 移植 或 骨髓 细胞 输入 前 给 予 预 
处 理 方案 ， 旨 在 根除 潜在 的 疾病 ， 人 允许 供 者 干细胞 
植 入 而 无 排 异 反应 。 清 区 处 理 可 由 全 身 放疗 (TBI) 
或 高 剂量 美 法 仑 来 完成 。 除 了 骨髓 再 生 障 碍 和 感染 
外 ， 主 要 的 毒性 包括 不 育 症 、 肺 和 肝脏 毒性 、 严 重 
的 黏膜 炎 。 这 些 预 处 理 方案 通常 都 配 用 其 他 药物 以 
增强 免疫 抑制 和 抗 肿瘤 的 疗效 。 对 于 自体 干细胞 移 
植 者 的 预 处 理 ， 常 应 用 不 同 种 类 的 联合 方案 ， 包 括 
TBI- 环 磷 酰胺 - 依托 泊 苷 和 卡 葛 司 汀 - 依托 泊 苷 - 
阿 糖 胞 背 - 美 法 仑 (BEAM). 

更 值得 关注 的 是 放射 免疫 治疗 (RIT) 为 一 体 
的 技术 ， 此 技术 已 成 为 自体 及 异 基因 移植 的 预 处 理 
WE. RIT 涉及 放射 性 核 素 而 联 到 单 克 降 抗体 ， 定 
向 作用 于 恶性 细胞 表面 分 子 靶 点 。 这 种 治疗 策略 可 
以 直接 对 肿瘤 予以 高 剂量 的 放疗 ， 而 最 大 限度 地 减 
少 对 相 邻 正常 组 织 的 损害 。 最 近 ，I2 托 西 莫 单 搞 
和 YY” 着 伊 莫 单 抗 被 核准 在 非 清 髓 剂量 下 治疗 非 霍 
TRE. Ali, Xt CD33、CD45、CD66 的 
EAI TILA. We REDS EE CE ET IL 
骨髓 增生 异常 综合 征 、 淋 巴 痛 患 者 进行 治疗 。 这 种 
治疗 方法 的 毒性 并 没有 显现 出 比 单独 化 疗 的 毒性 
大 ， 与 历史 对 照相 比 疗效 更 好 。 

非 清 散 预 处 理 方案 由 免疫 抑制 药物 如 氟 达 拉 宾 
和 环 磷 酰 胺 ， 低 剂量 TBI 和 最 近 应 用 于 临床 的 RIT 
技术 构成 。 最 近 ，RIT 已 被 用 于 建立 一 种 血液 的 混 


tria Wk 〈( 供 者 细胞 和 宿主 细胞 )。 对 于 侵袭 性 小 
的 肿瘤 如 懂 性 区 细胞 白血病 或 居 性 淋巴 痛 ， 在 治疗 
策略 上 应 注意 减少 毒性 和 缩短 全 血细胞 减少 期 ， 同 
时 维持 GTV 效应 。 这 一 方案 的 近期 疗效 令 人 满意 。 
CML、 慢 性 淋巴 细胞 白血病 (CLL) 和 低 恶 性 的 淋 
巴 瘤 完全 缓解 率 接近 8$%。 而 且 ， 由 于 非 清 颈 性 预 
处 理 方案 的 急性 毒性 减少 ， 使 造血 干细胞 移植 成 为 
越 来 越 多 的 高 龄 患者 的 选择 。 从 1984 年 开始 ， 进 
行 干细胞 移植 的 50 岁 以 上 的 患者 数 较 其 他 年 龄 组 
人 数 增长 更 多 。 目 前 ， 这 类 患者 占 因 AML, ALL 
Al CML 而 行 异 基因 干细胞 移植 总 数 的 20%。 
免疫 抑制 

抑制 T 细 胞 反应 的 药物 应 用 是 使 异 基因 干细胞 
移植 获得 成 功 的 主要 因素 。 甲 氨 螺 叭 ,皮质 类 固 醇 ， 
环 孢 素 ， 他 克 英 司 等 药物 被 用 于 预防 移植 后 初期 的 
移植 排 异 反应 及 GVHD。 抗 胸腺 细胞 球 蛋 白 、 阿 仑 
单 抗 也 被 用 于 移植 前 后 以 预防 GVHD。 这 些 药物 对 
于 降低 急性 及 慢性 GVHD 的 发 生 率 和 严重 程度 有 
显著 效果 ， 但 按照 特殊 的 方案 给 药 ， 感 染 并 发 症 、 
移植 排 异 反应 以 及 疾病 复发 的 风险 可 能 增加 。 新 型 
的 抗 炎症 反应 药物 如 英 夫 利 若 单 抗 (infliximab)、 
依 那 西 普 (etanercept), EIL Hp, WR MAL 
(daclizumab) 成 功 应 用 于 急 慢 性 GVHD 处 置 ， 但 
感染 性 并 发 症 的 风险 也 会 增加 。 


输血 治疗 


对 免疫 抑制 患者 的 输血 需要 从 血 制品 中 去 除 白 
细胞 以 降低 同 种 异体 免疫 反应 及 CMV 传播 风险 ， 
在 移植 后 输 注 的 血 制品 还 必须 经 过 放射 线 照 射 以 降 
低 输 血 相 关 GVHD。 只 要 患者 正在 接受 免疫 抑制 治 
疗 或 存在 GVHD 表现 时 ， 这 些 措 施 就 要 持续 。 


移植 并 发 症 
治疗 相关 发 病 率 和 死亡 率 


对 于 移植 小 组 和 患者 来 说 ， 权 衡 疾 病 复 发 的 风 
险 和 治愈 的 可 能 性 ， 克 服 移植 治疗 对 生活 质量 的 影 
响 极为 重要 ( 表 77-2)。 异 基因 移植 在 移植 后 的 第 
1 一 2 年 总 死亡 率 约 15% ~ 50% ， 这 取决 于 患者 的 
年 龄 、 脏 器 功能 状态 以 及 患者 与 供 者 匹配 程度 。 对 
于 非 清 艇 性 移植 来 说 早期 毒性 一 般 较 低 。 然 而 ， 退 
发 性 GVHD 仍然 是 重要 危险 因素 ， 长 期 治疗 相关 
死亡 率 (TRM) SEHE. É kE BEE Hi 
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表 77-2 比较 自体 干细胞 移植 、 异 基因 干细胞 移植 及 非 清 赃 性 移植 的 并 发 症 
非 清 体 性 移植 


自体 移植 


METER AS BL AML 
治疗 相关 死亡 率 


TRM 率 约 2% ~ 10%, 这 取决 于 疾病 的 类 型 、 分 期 、 
患者 的 生理 状态 以 及 预 处 理 方案 。 尽 符 异 基因 干 细 
胞 移植 的 并 发 症 较 自体 干细胞 移植 更 为 常见 ， 但 自 
体 干细胞 移植 者 复发 的 风险 更 高 。 由 于 以 上 因素 ， 
患者 最 好 在 具有 丰富 经 验 、 可 提供 多 种 选择 的 移植 
中 心 详细 咨询 后 再 做 出 移植 决定 。 


移植 物 抗 宿主 病 ( GVHD ) 


HLA 配 型 相合 程度 与 GVHD 的 发 生 及 严重 程 
度 直 接 相关 。 回 顾 性 研究 发 现 ， 尽 管 免 疫 抑 制剂 的 
应 用 及 HLA 分 型 取得 了 一 定 进展 ， 但 大 多 数 严重 
的 GVHD 仍 发 生 在 无 关 供 者 或 不 相合 的 移植 。 急 性 
GVHD 是 指 发 生 在 移植 100 天 内 ， 相 合同 胞 受 者 的 
发 生 率 在 10% 一 70%。 慢 性 GVHD 是 指 发 生 在 移 
植 100 天 之 后 ， 表 现 为 持久 性 针对 宿主 的 皮肤 、 肠 
道 及 肝脏 的 自身 免疫 反应 。 虽 然 轻 度 的 GVHD 与 
减少 的 疾病 复发 率 相关 ， 但 严重 的 GVHD 会 带 来 
患者 生活 质量 的 降低 及 TRM 的 高 风险 ， 应 用 非 清 
髓 性 预 处 理 方案 较 清 钥 性 预 处 理 方案 可 降低 急 慢性 
GVHD. 


感染 


细菌 感 染 多 发 生 于 移植 后 的 早期 ， 处 于 粒 细胞 
减少 症 及 苛 膜 损伤 的 时 期 。 巨 细胞 病毒 (CMV) 感 
染 及 其 他 病毒 性 感染 如 : 腺 病毒 感染 通常 发 生 在 移 
植 后 30 一 100 天 之 间 。 细 菌 性 ， 真 菌 性 及 病毒 性 
感染 的 风险 随 着 免疫 抑制 治疗 的 延长 而 延续 ， 并 可 
表现 为 数 月 至 数 年 的 不 明 原因 发 热 。 因 GVHD 而 需 
要 延长 免疫 抑制 治疗 时 间 的 患者 可 出 现 快速 致命 的 





异 基因 移植 


15% 一 25% 


膜 包 被 性 细菌 感染 ， 如 链球 菌 及 肺炎 球菌 感染 。 对 
于 这 类 患者 出 现 发 热 时 ， 应 积极 应 用 广 谱 抗 生 素 ， 
并 进一步 寻找 发 热 的 根本 原因 。 约 30% ~ 40% 的 
患者 发 生 水 疗 带 状 净 疹 的 复 燃 ， 特 别 是 在 移植 后 的 
12 月 内 。 如 果 不 能 早期 识别 这 类 感染 和 早期 应 用 药 
物 治疗 如 阿 昔 洛 韦 ， 可 能 会 出 现 危 及 生命 的 播 敬 性 
感染 。 侵 效 性 真菌 感染 ， 如 曲霉 菌 及 毛宁 菌 感染 也 
可 见于 长 期 接受 免疫 抑制 治疗 的 患者 。 两 性 霉 素 B 
是 用 来 治疗 怀疑 或 已 证 实 存在 侵袭 性 真菌 感染 的 主 
要 药物 ， 但 现在 此 药 已 被 新 型 制剂 如 脂 质 体 两 性 霉 
素 B、 伏 立 碌 唑 及 卡 泊 芬 净 所 替代 。 这 些 新 药 与 两 
性 霉 素 相 比 具 有 较 小 的 肾 毒 性 和 输 注 副作用 ， 在 多 
数 情况 下 有 良 效 。 


RST $47 


大 多 数 接受 HSCT 移植 的 患者 在 移植 后 应 在 具 
有 移植 经 验 的 医疗 中 心 密切 观察 。 但 偶尔 也 有 因 急 
症 就 诊 于 当地 医院 和 急诊 部 门 的 患者 。 识 别 这 些 患 
者 非常 重要 ， 特 别 是 接受 异 基因 移植 的 患者 ， 可 能 
在 血细胞 计数 恢复 后 仍 表现 为 数 月 至 数 年 的 持续 性 
免疫 功能 障碍 ， 这 增加 了 他 们 发 生 严重 机 会 性 感染 
的 风险 。 发 现 如 发 热 , 咳 嗽 ,皮疹 及 疼痛 应 积极 治疗 ， 
因为 HSCT 患者 会 很 快 出 现 失 代 偿 。 当 问题 发 生 时 ， 
建议 地 方 医师 应 及 时 直接 与 患者 移植 治疗 的 中 心 取 
得 联系 。 


展望 
随 着 支持 治疗 手段 不 断 改进 和 移植 供 者 队伍 的 
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不 断 扩大 ， 通 过 脐 血 干细胞 、 不 相合 和 无 关 供 者 移 
植 的 临床 应 用 ， 接 受 移植 的 人 群 数量 将 不 断 增 加 。 
针对 自体 或 异 基因 干细胞 移植 的 联合 疫苗 和 其 他 免 
疫 治疗 方法 将 用 于 清除 肿瘤 细胞 和 减少 疾病 复发 。 
应 用 调节 性 T 细 胞 输 注 ， 全 淋巴 系统 照射 和 新 型 锡 
疫 抑 制剂 来 预防 和 治疗 GVHD 也 正在 研究 中 。 
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引言 


在 美国 ， 每 年 约 170 000 例 肺癌 患者 确诊 ， 其 中 男性 患者 占 14% ， 女 性 占 13% ， 分 列 男 ( 次 于 前 列 腺 
8). X ( 次 于 乳腺 癌 ) 常见 癌症 的 第 二 位 。 每 年 死 于 肺癌 的 患者 约 160 000 人 ， 是 癌症 相关 死亡 最 常见 
的 病因 。 自 20 世 纪 80 年 代 后 期 以 来 ， 因 肺癌 死亡 的 男性 患者 人 数 有 所 减少 ， 但 仍 占 癌症 死亡 总 数 的 31%。 
1986 年 ， 因 肺癌 死亡 的 女性 患者 人 数 超过 了 因 乳 腺 癌 死 亡 的 人 数 ， 如 今 已 占 女性 癌症 死亡 总 数 的 25 铝 。 死 
于 肺癌 的 患者 数 超过 了 因 结 肠 癌 、 乳 腺 癌 、 前 列 腺 癌 及 胰腺 痛 死 亡 人 数 的 总 和 ( 图 78-1 ) 。 


病因 和 发 病 机 制 


吸烟 是 肺癌 的 主要 危险 因素 。 昌 然 85% ~ 
90% 的 肺癌 患者 有 直接 烟草 暴露 史 ， 但 肺癌 的 病因 
可 能 是 多 因素 的 。 显 然 ， 易 感性 也 在 其 中 扮演 了 角 
色 、， 因 为 许多 终生 吸烟 的 人 并 没有 患 肺癌 。 吸 烟 的 
数量 与 肺癌 的 风险 之 间 存 在 剂量 效应 关系 。 如 果 停 
止 吸烟 ， 肺 疤 发 病 风险 会 下 降 ， 但 在 以 后 至 少 18 
年 中 仍 会 高 于 终生 不 吸烟 者 。 半 数 以 上 的 肺癌 患者 
在 确诊 时 并 不 吸烟 。 其 他 危险 因素 见 框 78-1。 

肺癌 分 成 两 大 类 【 表 78-1): 小 细胞 肺癌 (small 
cell lung cancer, SCLC) 和 非 小 细胞 肺癌 (nonsmall 
cell lung cancer，NSCLC)。 每 种 类 型 及 其 亚 型 在 组 
织 学 和 分 化 程度 上 均 有 所 不 同 。 约 有 1% ~ 4% 的 
肺癌 组 织 是 由 小 细胞 和 非 小 细胞 混合 而 成 。 病 理学 
上 能 很 好 地 对 SCLC 45 NSCLC (> 90%) 加 以 鉴别 ， 
但 准确 率 并 非 100%， 因 此 有 必要 对 临床 表现 予以 
密切 关注 。 


临床 表现 
肺癌 的 临床 表现 ( 表 78-2) 常 以 胸部 病灶 或 转 


移 灶 引起 的 症状 为 主 。 最 常见 的 胸部 症状 是 咳 喇 、 
胸痛 、 咯 血 和 呼吸 困难 。 其 他 症状 源 自 对 胸部 重要 


结构 的 侵犯 或 压迫 ， 包 括 上 腔 静 脉 综合 征 、 胸 腊 腔 
积 液 或 心包 积 液 、 阻 塞 性 肺炎 和 Pancoast 综合 征 。 

肺癌 可 转移 至 全 身 各 个 部 位 ， 最 常见 的 部 位 是 
肝脏 、 晴 上 腺 、 骨 ， 脑 及 淋巴 结 。 和 患者 经 常 因 转移 
EES MIME TIS, GLISTENE, füdu. (E. HT 
肿 大 。 全 身 症状 如 体重 减轻 ， 疲劳 不 适 、 食 欲 下 降 
十 分 常见 ， 在 晚期 患者 中 更 为 明显 。 

与 肺癌 有 关 的 几 个 副 痛 综合 征 包 括 抗 利尿 激素 
分 泌 失 调 、 高 钙 血 症 、 男 性 乳腺 发 育 和 库 欣 综合 征 ， 
还 有 一 些 神经 系统 综合 征 ， 包 括 Eaton-Lambert 综 
全 征 、 小 脑 变性 、 外 周 神经 病变 和 痴呆 。 
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第 查 的 作用 仍 有 和 争议。 表 78-3 Wik Pie OG 
公布 的 试验 ， 在 这 些 试验 中 ， 无论 是 否 进 行 痰 细胞 
学 检查 均 进 行 胸部 X 线 检 查 ， 如 果 以 肺癌 死亡 率 为 
研究 终点 ， 试 验 未 能 显示 筛 查 的 益处 。 这 些 试 验 仅 
包括 了 男性 患者 ， 而 且 只 比较 了 强化 和 非 强化 篇 查 
策 咯 ， 这 些 资料 表明 并 非 筛 查 无 效 ， 而 是 筛 查 被 不 
适当 地 过 分 强调 了 。 目 前 正在 集中 研究 螺旋 CT A 
描 在 籍 查 中 的 作用 。 初 步 研 究 表明 螺旋 CT 扫描 可 
以 发 现 早期 肺癌 。 不 过 此 种 方法 对 生存 率 的 影响 尚 
未 明确 。 几 个 随机 试验 正在 进行 中 ， 其 结果 我 们 拭 
目 以 待 ， 这 些 结果 将 有 助 于 明确 筛 查 的 地 位 。 美 国 
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图 78-1 年 死亡 率 (BFA). 


年 死亡 率 { 每 千 人 ) 


From Detterbeck FC, Rivera MP, Socinski MA, Rosenman JC(eds): Diagnosis 
and Treatment of Lung Cancer; An Evidence-Based Guide for the Practicing 


Clinician. Philadelphia, WB Saunders, 2001. 
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“每 100 000 人 口 的 年 发 病 率 ,依据 SEER1983 ~ 1987 统计 结果 ， 
From Detterbeck FC, Rivera MP, Socinski MA, Rosenman 
JC(eds):Diagnosis and Treatment of Lung Cancer: An Evidence- 
Based Guide for the Practicing Clinician. Philadelphia, WB 
Saunders, 2001. 








框 78-1 肺癌 的 危险 因素 


职业 暴露 于 有 害 物质 
遗传 因素 


慢性 肺 部 疾病 

烟草 相关 癌症 病史 

From Detterbeck FC, Rivera MP, Socinski MA, Rosenman 
JC(eds):Diagnosis and Treatment of Lung Cancer: An Evidence- 
Based Guide for the Practicing Clinician. Philadelphia, WB 
Saunders, 2001 








From Detterbeck FC, Rivera MP, Socinski MA, Rosenman 
JC(eds):Diagnosis and Treatment of Lung Cancer: An Evidence- 
Based Guide for the Practicing Clinician. Philadelphia, WB 
Saunders, 2001. 


国家 肺癌 第 查 试验 ， 将 50 000 人 随机 分 为 单纯 胸 
部 X 线 检查 或 者 螺旋 CT 扫描 。 但 除非 这 些 试 验 以 
及 其 他 类 似 试验 的 结果 是 有 效 的 ， 否 则 不 建议 常规 
fir. 


诊断 方法 


确立 肺癌 的 诊断 要 求 有 组 织 学 或 细胞 学 的 证 
据 。 对 所 有 患者 都 应 给 予 多 学 科 的 检查 以 获得 最 佳 
方法 来 明确 诊断 ， 建 议 行 胸部 CT 和 PET 扫描 。 方 
法 包括 痰 细胞 学 检查 、 支 气管 镜 检 查 、 经 胸腔 细 针 
抽 吸 活检 (TTFNA)、 经 食管 或 支气管 内 镜 超声 引 
导 下 细 针 抽 吸 活检 、 纵 隔 镜 检 查 或 前 纵隔 切 开 术 ， 
以 及 活检 或 转移 灶 细 针 抽 吸 活检 。 
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痰 细胞 学 检查 


此 方法 侵袭 性 最 小 ， 但 其 准确 性 依赖 于 严格 的 
标本 采集 和 最 佳 的 标本 保存 。 痰 细胞 学 检查 的 敏感 
性 约 65%， 高 度 依赖 肿 瘙 的 大 小 和 生长 的 位 置 (大 
的 中 心 型 肺癌 敏感 性 最 高 )。 此 方法 的 假 阳 性 率 为 
2%， 假 阴性 率 为 10%。 


支气管 镜 检 查 


支气管 镜 检 查 对 中 心 型 肺癌 的 敏感 性 为 80% 一 
85%， 对 周边 型 肺癌 的 敏感 性 为 60% 一 65%， 而 对 
小 于 2em 的 肿瘤 敏感 性 < 33%. 


经 胸腔 细 针 抽 吸 活检 


经 胸腔 细 针 抽 吸 活检 (TTENA) 总 的 敏感 性 
为 88% ， 特 异性 为 97 铝 ， 假 阳性 率 为 1%， 其 假 阴 
性 为 27%， 因 此 高 度 怀疑 肺癌 的 肺 部 病变 ， 即 使 
TTFNA 阴性 ， 仍 应 考虑 为 恶性 。 


食管 或 支气管 内 镜 超 声 引 导 下 细 针 抽 吸 活检 


经 食管 或 支气管 内 镜 超声 引导 下 细 针 抽 吸 活检 
是 当前 使 用 的 新 方法 ， 根 据 CT 扫描 结果 ， 该 方法 
可 难 确 地 获取 病理 标本 ， 与 纵隔 镜 检查 互 为 补充 。 
若 仔 细 选 择 患者 ， 其 总 敏感 性 达到 80% ， 而 特异 性 
接近 100%, 


纵隔 镜 或 前 纵隔 切 开 术 


纵隔 淋巴 结 活检 是 诊断 肺癌 的 常用 办 法 。 纵 隔 
镜 检查 的 具体 方法 是 : 自 胸骨 切 迹 处 切 开 ， 用 纵隔 
镜 对 气管 旁 和 隆 突 下 淋巴 结 进行 采样 。 图 78-2 中 显 
示 的 是 纵隔 淋巴 结 采样 的 主要 站 次 ， 它 与 AJCC 定 
义 的 胸腔 内 淋巴 结 解剖 区 相对 应 (图 78-2)。 若 肿 
瘤 位 于 左 肺 上 叶 ， 则 和 需 行 前 纵隔 切 开 术 取 主 肺 动脉 
窗 的 淋巴 结 活检 ， 此 步骤 为 自 左 侧 第 二 肋 间 切 开 ， 
直接 鞭 露 主 肺 动脉 窗 前 后 (10 站 )。 


转移 灶 活 检 或 细 针 穿刺 抽 吸 活 检 


胸腔 外 病灶 活检 即 可 以 明确 诊断 又 可 以 确定 分 
期 , 如 肝 、 骨 肾上腺 或 脑 转移 灶 的 活检 ， 可 以 提供 
诊断 以 及 分 期 ( 脑 转 移 为 入 期 )。 


鉴别 诊断 与 分 期 
如 果 症 状 体征 提示 肺癌 诊断 ， 特 别 是 对 于 有 吸 


烟 病史 的 患者 ， 应 该 考虑 该 诊断 CK 78-4)。 影 像 
学 异常 提示 肺癌 的 诊断 ， 但 对 于 新 发 病灶 需要 与 其 
他 疾病 相 鉴 别 ， 如 感染 、 炎 症 、 肉 芽 肿 、 血 管 异 常 、 
TA EUM SERRA 

分 期 对 决定 患者 的 治疗 和 预后 至 关 重 要 ， 因 此 
对 所 有 初诊 患者 必须 根据 TNM CAE SE. DC 
淋巴 结 、 远 处 转移 ) 系统 进行 仔细 分 期 。 该 系统 已 
简要 总 结 于 表 78-5 中 。 

临床 分 期 的 依据 是 体格 检查 和 影像 检查 E 
78-6)。 病 理 分 期 是 通过 病理 累及 可 疑 区域 的 活检 ， 
进一步 证 实 影像 所 见 。 一 般 讲 癌症 的 病理 分 期 比 临 
床 分 期 更 准确 。 

要 求 所 有 患者 有 完整 的 病史 ， 详 细 的 体格 检查 
和 胸部 X 线 片 ， 以 及 有 助 于 分 期 的 胸部 CT (该 CT 
扫描 范围 应 包括 肝脏 和 肾上腺 )。 另 外 还 可 以 行头 
部 CT 或 MRI 检查 ,放射 性 核 索 骨 扫描 和 PET 扫描 。 
病理 分 期 可 以 行 纵隔 镜 、 胸 腔 镜 检查 或 可 疑 转移 病 
灶 活 检 。 

尽管 TNM 系统 也 应 用 于 SCLC， 但 仍 延 用 历 
史上 更 简单 的 系统 一 一 局 限期 和 广泛 期 。 局 限期 是 
指 能 够 被 一 个 合理 的 胸部 照射 野 所 包括 的 病变 。 通 
常 包括 原 发 肿瘤 和 N1-3 的 淋巴 结 ， 是 否 包 括 对 侧 
肺 门 和 锁骨 上 淋巴 结 引流 区 存 有 争议 。 病 变 超出 这 
个 范围 则 为 广泛 期 SCLC， 其 中 包括 恶性 胸腔 积 液 
和 心包 积 液 的 患者 。 


胸腔 内 分 期 


图 78-2 所 示 用 于 肺癌 分 期 的 各 站 淋巴 结 分 区 。 
经 胸部 CT 扫描 对 纵隔 淋巴 结 进行 的 初始 评估 ， 不 
it, CT 的 敏感 性 仅 为 65%， 特 异性 为 75%， 假 
阴性 率 为 10% — 15%， 假 阳性 率 为 30% ~ 40%, 
PET 扫描 可 以 提高 铀 感性 ( 达 8496 ) RUE RII (93%), 
但 仍 有 7% 的 假 阳 性 率 和 16% 的 假 阴性 率 。 在 某 
些 患者 应 同时 行 CT 和 PET 检查 。 纵 隔 镜 是 评估 纵 
隔 的 金 标准 ， 其 总 的 敏感 性 与 PET 的 敏感 性 相似 
(84%)， 其 特异 性 达 100%。 由 于 纵隔 镜 不 可 能 取 
到 纵隔 每 站 淋巴 结 ， 所 以 其 假 阴 性 率 为 9%。 显 然 ， 
其 假 阳性 率 为 0%。 


胸腔 外 分 期 


对 于 胸腔 外 转移 灶 的 评价 ， 应 以 无 创 性 分 期 检 
查 作 为 标准 。 检 查 方法 的 选择 应 该 参考 胸腔 内 分 其 
以 及 通过 病史 和 体格 检查 得 到 的 各 种 症状 体征 指导 





图 78-2 ”肺癌 分 期 的 区 域 淋巴 结 。 
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Adapted from Mountain CF, Dresler CM: Regional lymph node classification for lung cancer staging. Chest 1997; 111: 1718- 
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选择 检查 方法 。 最 常见 的 转移 部 位 是 脑 、 骨 、 肝 、 
肾上腺 和 对 侧 肺 。 有 目的 地 行 骨 扫 描 、 脑 CT 或 
MRI 检查 ， 个 别 情 况 下 行 PET-CT 扫描 。 一 旦 被 证 
实 为 以 期 ， 除 非 患 者 有 特定 器 官 的 症状 需要 在 治 ; 
上 于 以 关注 (特别 是 脑 转移 或 骨 转 移 )， 则 可 以 停 





因 治 疗 方法 的 选择 依赖 于 组 织 类 型 和 疾病 分 
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表 78-4 肺 部 肿块 或 异常 的 鉴别 诊断 


有 助 的 临床 因素 


诊断 种 类 


EN, TERRIA 
srk, NetE CH 


既往 胸部 X 线 片 ， 散 在 钙化 
既往 网 部 X 线 片 ，CT WURI PARRA 


VAST OX, UB 


TUM CaL EUR) 
yy. BALE 

肺 脓肿 

HENK 

结核 ， 不 典型 的 抗 酸 杆 葡 


病灶 < 3cm， 位 于 肺 内 

病灶 > 3cm， 或 侵犯 脏 层 胸膜 

病灶 位 于 可 切除 组 织 内 (胸壁 或 心包 ) 

病灶 位 于 不 可 切除 的 重要 组 织 内 (主动 脉 或 心脏 ) 
或 恶性 胸膜 腔 或 心包 积 液 


无 淋巴 结 转 移 

酬 内 淋巴 结 转移 【支气管 周围 或 肺 门 ) 
同 侧 纵隔 淋巴 结 转移 

对 侧 纵 隔 或 锁 央 上 淋巴 结 转移 





Detterbeck FC, Rivera MP, Socinski MA, Rosenman 
JC(eds):Diagnosis and Treatment of Lung Cancer: An Evidence- 
Based Guide for the Practicing Clinician. Philadelphia, WB 
Saunders, 2001. 
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期 ， 所 以 精确 的 分 期 是 必 不 可 少 的 。 
非 小 细胞 肺癌 的 最 佳 治疗 
I 期 


标准 的 治疗 方法 是 肺叶 完全 切除 或 必要 时 行 扩 
大 切除 。 术 中 对 每 个 患者 都 要 进行 纵隔 淋巴 结 的 系 
统 取样 或 完全 清扫 。 预 期 治愈 率 或 5 年 生存 率 1 A 
期 为 70% 一 80%, | B 期 为 50% — 65%. I BH 
术 后 辅助 化 疗 存在 争议 ， 但 是 车 肿 冶 宇 4cm 或 许 畏 
助 化 疗 是 有 益 的 。 bp A 期 辅助 化 疗 有 待 研究 。 


T 期 


肺叶 完全 切除 或 必要 时 行 扩大 切除 是 标准 的 渗 
疗 方法 。 术 中 对 每 个 患者 都 要 进行 纵隔 淋巴 结 的 系 
统 取样 或 完全 清扫 。 呈 期 NSCLC 预期 治愈 率 或 5 
年 生存 率 为 30% ~ 50 免 。 根 治 术 后 须 行 术 后 输 助 化 
疗 。3 — 4 个 周期 以 顺 铂 为 基础 的 化 疗 被 认为 是 标 
准 方案 。 对 于 根治 术 后 的 患者 ， 辅 助 放 疗 的 作用 尚 
无 定论 。 
Il A/B 斯 


M A 期 包括 两 组 : 纵隔 有 大 病灶 者 和 纵隔 无 
大 病灶 者 。 对 于 后 者 ， 可 以 接受 外 科 手 术 治 疗 。 单 
纯 手 术 的 生存 率 很 低 (5 年 生存 率 为 9% ~ 30%), 
几 个 小 的 而 期 研究 表明 ， 术 前 化 疗 可 提高 5 年 生存 


表 78-6 分 期 评估 的 类 型 
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FEAST rtu. ALATA OTA (包括 纵隔 镜 检查 ) 
基于 术 后 病理 评估 


在 给 予 部 分 或 全 部 治疗 后 
复发 时 的 分 期 
依据 尸检 确定 的 分 期 


3. MA 期 术 后 患者 , 胸腔 放疗 可 以 降低 局 部 复发 ， 
但 不 能 提高 生存 率 。 与 工期 患者 一 样 ， 他 们 需要 行 
以 顺 铂 为 基础 的 辅助 化 疗 。 这 些 患者 的 5 年 生存 率 
为 20% ~ 35%. 

对 于 不 能 手术 切除 ， 体 质 好 的 由 A/B 期 
NSCLC 患者 ， 联 合 放 化 疗 是 标准 治疗 方法 。 同 步 
放 化 与 序 贯 治 疗 相 比 的 焉 期 试验 显示 ， 同 步 放 化 疗 
的 生存 率 更 高 ， 其 5 年 生存 率 为 10% ~ 20%, 

IV MA 

在 大 多 病理 分 期 较 好 的 患者 中 ， 以 铂 类 为 基础 
的 联合 化 疗 提高 了 生存 率 ， 并 减轻 了 疾病 相关 症状 。 
以 铂 类 为 基础 的 联合 化 疗 与 最 好 的 支持 治疗 (BSC) 
比较 显示 ， 化 疗 可 以 提高 生存 率 。 单 纯 BSC，1 年 
生存 率 约 10%。 以 铂 类 为 基础 的 化 疗 1 年 生存 率 为 
20% 一 25%。 近 期 新 研制 出 的 细胞 毒性 药物 (EE 
醇 、 多 西 紫 杉 醇 、 吉 西 他 演 、 长 春 瑞 滨 、 依 立 替 康 ) 
联合 铂 类 治疗 提高 了 了 期 NSCLC 的 生存 率 。 用 这 
些 新 药 治疗 ， 患 者 的 1 年 生存 率 为 30% ~ 409. fit 
近 ， 在 选择 性 的 晚期 患者 ( 非 鳞 状 细胞 癌 及 无 脑 转 
移 和 咯血 ) 中 ， 化 疗 联合 贝 伐 单 抗 [ 血管 内 皮 生 长 
因子 单 克隆 抗体 (VEGF) ] 与 单纯 化 疗 相 比 提高 了 
生存 率 。 区 期 肺癌 是 不 能 治愈 的 ， 所 有 患者 终 将 进 
展 。 针 对 这 些 患者 ， 治 疗 用 药 包 括 多 西 玖 杉 醇 、 培 
美 曲 塞 和 厄 洛 苦 尼 ， 这 些 药物 都 有 可 能 提高 生存 率 
和 减轻 症状 。 

BSC 是 病理 分 期 差 的 患者 的 标准 治疗 方法 。 这 
些 患 者 承受 着 更 多 的 治疗 相关 疾病 及 死亡 ， 而 且 治 
疗 并 未 提高 生存 率 。 


小 细胞 肺癌 的 最 佳 治 疗 
局 限期 小 细胞 肺病 
局 限期 小 细胞 肺癌 占 所 有 小 细胞 肺癌 患者 的 





1/3。 联 合 放 化 疗 是 最 好 的 治疗 。 顺 铂 联 合 足 叶 乙 形 
是 标准 的 化 疗 方案 ， 并 且 与 化 疗 同步 的 放疗 应 在 化 
疗 疗程 早期 进行 。 在 获得 缓解 的 患者 中 ， 脑 转移 十 
分 常见 ， 因 此 建议 行 预防 性 全 脑 照射 以 提高 生存 率 。 


广 沃 期 小 细胞 肺 冶 


广泛 期 小 细胞 肺癌 可 以 治疗 但 难以 治愈 。 尽 管 
联合 化 疗 的 有 效率 达 60% 一 80%， 但 其 2 年 生存 率 
不 足 10%， 中 位 生存 期 为 8 ~ 12 个 月 。 标 准 的 化 
疗 方案 也 是 顺 铂 或 卡 铂 联合 足 叶 乙 苷 。 


避免 治疗 错误 


因为 分 期 是 决定 患者 治疗 与 预后 的 重要 因素 ， 
所 以 错误 的 分 期 最 有 可 能 导致 错误 的 治疗 。 把 每 个 
患者 的 临床 资料 提交 由 肿瘤 内 科 专 家 、 肿 瘤 放射 专 
家 、 肺 部 肿瘤 专家 和 胸 外 科 医 师 组 成 的 联合 团队 讨 
论 ， 这 是 避免 治疗 错误 和 确保 选择 最 佳 治疗 计划 的 
有 效 方 法 。 专 家 团 讨论 会 听取 每 个 专家 的 意见 ， 此 
过 程 也 使 诊断 方法 的 选择 更 有 效 。 好 的 诊断 方法 提 
高 了 精确 分 期 的 可 能 。 


两 个 主要 的 生长 途径 (VEGF 和 表皮 生长 因子 
途径 ) 已 被 确认 为 肺癌 的 治疗 靶 点 。 正 在 验证 几 个 
新 的 靶 向 药物 对 晚期 NSCLC 的 疗效 。 这 些 新 药 作 
用 于 包括 血管 生成 、 信 号 传导 ， 以 及 细胞 将 亡 在 内 
的 异常 途径 。 他 们 或 许 能 使 生存 率 得 到 更 大 的 提高 ， 
从 而 用 于 早期 NSCLC 的 治疗 。 新 的 放射 治疗 技术 ， 
如 三 维 治疗 计划 ， 调 强 技术 ， 立 体 定向 放射 治疗 以 
及 减轻 放疗 毒性 的 保护 剂 的 使 用 ， 将 可 能 提高 放射 
治疗 的 治疗 指数 。 早 期 肿 冯 ， 化 学 预防 策略 正在 研 
究 中 ， 这 有 可 能 降低 第 二 原 发 肿瘤 的 风险 。 尽 管 肺 
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况 普 查 仍 存 在 争议 , 但 快速 螺旋 CT 使 肺癌 普查 再 
成 热点 。 最 后 ， 若 减少 吸烟 者 的 数量 ， 将 会 大 大 降 
低 肺癌 的 发 病 率 ， 因 此 禁烟 和 更 有 效 的 戒烟 治疗 应 
作为 最 优先 的 策略 。 
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据 专 业 机 构 统 计 ， 在 美国 ， 大 肠 癌 ( colorectal cancer, CRC) 的 死亡 率 为 第 二 位 ， 仅 次 于 肺癌 ， 大 
约 占 癌 症 相 关 死亡 人 数 的 11% FEM 10 年 中 ， 人 们 对 CRC 的 遗传 学 、 筛 查 、 外 科技 术 、 辅 助 治疗 和 
转移 癌 患 者 治疗 的 认识 已 取得 了 一 定 的 进展 ， 尽 管 取得 了 一 定 进展 ， 但 多 数 CRC 的 病因 仍 不 清楚 。 尽 管 给 
予 了 辅助 治疗 ， 但 在 诊断 时 病变 局 限 的 一 些 患 者 仍 发 生 了 远 处 转移 ， 除 少数 患者 外 ， 转 移 病变 是 致死 性 的 。 


病因 和 病理 


通常 CRC 多 见于 老年 人 ， 直 到 50 岁 发 病 率 
才 明 显 上 升 (图 79-1)。 世 界 各 地 发 病 率 不 同 ， 西 
方 工业 化 国家 发 病 率 高 ， 移 民 的 CRC 发 病 率 往往 
与 移居 地 区 居民 发 病 率 一 致 。 因 此 ， 长 期 以 来 考虑 
环境 因素 在 大 肠 癌 发 展 中 起 了 重要 作用 。 流 行 病 学 
资料 显示 饮食 结构 如 高 脂 饮食 与 大 肠 癌 患 病危 险 相 
关 。 然 而 ， 引 起 CRC 发 病 的 特定 饮食 或 其 他 环境 
因素 尚 不 清楚 。 

CRC 家 族 史 对 患 病 有 很 强 的 预测 作用 ， 达 20% 
的 CRC 患者 有 家 族 史 。 有 直系 亲属 患 CRC 的 人 一 
生 中 比 革 他 人 患 CRC 的 危险 性 高 10%。 但 是 ， 仅 
有 5% 的 CRC 病例 是 由 明确 的 遗传 综合 征 所 致 。 

比 起 其 他 实体 肿 冯 ， 引 发 癌症 生成 的 分 子 
事件 序列 更 适合 于 描述 CRC， 这 归 因 于 下 例 已 
知 的 遗传 性 CRC HATE: 家 族 性 腺 痛 型 息肉 病 
(familial adenomatous polyposis, FAP) 和 遗传 性 
非 息肉 性 大 肠 癌 (hereditary nonpolyposis colorectal 
cancer，HNPCC ) 。 

{E CRC 中 FAP AH 1%, EH 2A BR 
EAA (APC) 基因 中 的 一 个 遗传 缺陷 引起 。 
在 青年 时 期 ， 易 感人 群 的 特定 体 细 胸 在 复制 过 程 中 
通过 随机 丢失 ， 失 去 了 其 仅 有 的 有 功能 ， 导 致 了 成 


百 上 千 的 大 肠 腺 瘤 细 胞 产生 。 几 乎 所 有 患者 在 40 
岁 出 现 CRC。 两 个 APC 自发 丢失 是 大 多 数 散 发 的 
CRC 大 肠 腺 瘤 发 生 的 重要 因素 。 

HNPCC (或 Lynch 综合 征 ) 占 CRC 的 2% 一 
4 驳 。 它 是 由 一 个 家 族 中 DNA 错 配 修复 (MMR) JE 
因 遗 传 缺 陷 错 误 累积 引起 的 。 超 过 60% 的 个 体 在 
50 岁 时 发 生 CRC, MMR 突变 基因 显示 约 1596 fi 
发 的 CRC 是 获得 性 的 而 不 是 遗传 的 微 卫 星 不 稳定 
性 引起 的 。 

据 认 为 几乎 所 有 的 CRC 都 由 腺 瘤 型 息肉 发 展 
而 来 。 如 今 ， 关 于 大 肠 瘤 发 展 的 假设 提示 CRC 是 由 
基因 突变 累积 引起 的 。 尽 管 这 些 缺 陷 基 因 可 能 有 一 
定 的 顺序 ， 但 异常 基因 的 累积 更 为 重要 。 超 过 90% 
的 癌 存 在 2 个 或 2 个 以 上 的 基因 缺陷。 通常 ， 肠 息 
肉 首先 在 Sq 染色 体 累积 基因 突变 (APC 基因 突变 )， 
随 着 息肉 不 典型 增生 ，12 号 染色 体 发 生变 化 (K-ras 
致癌 基因 )， 接 着 18 号 染色 体 基因 缺失 (在 结肠 癌 
缺失 )， 最 后 p53 (17p 染色 体 ) 突变 ， 标 志 着 从 良 
性 腺 瘤 转变 为 恶性 肿瘤 。 

10% 的 肠 道 慢性 炎 守 性 疾病 如 误 疡 性 结肠 炎 和 
克 罗 恩 病 可 恶变 为 CRC。 其 他 情况 如 Gardner 综合 
征 ，Turcot 综合 征 和 青少年 息肉 增加 了 CRC 发 病 的 
危险 。 总 之 , 约 1% 的 CRC 是 由 这 些 疾病 所 致 。 
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图 79-1 大 上 肠 瘤 的 临床 表现 。 
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临床 表现 心力 衰 竟 )。 左 侧 结肠 癌 往 往 有 肠 梗阻 症状 (如 腹部 

绞 痛 、 排 便 习 惯 或 大 便 直径 改变 )。 直 肠 癌 最 常见 

牢记 即使 晚期 CRC 也 常 无 症状 是 非常 重要 的 。 ”的 症状 是 大 便 带 血 ， 其 他 症状 有 黏液 便 、 排 便 不 尽 

症状 的 出 现 取 决 于 肿块 的 大 小 和 位 置 (图 79-2)。 ” 感 、 直 肠 不 适 的 症状 、 腹 痛 以 及 贫血 的 症状 (或 体 

典型 表现 为 腹痛 、 排 使 习惯 改变 、 直 肠 出 血 。 右 侧 。 征 )。 患 者 常 有 转移 瘤 的 症状 和 体征 。 肝 脏 是 CRC 
结肠 癌 一 般 较 大 ， 因 隐 性 出 血 而 导致 贫血 (疲乏 、 ”最 常见 的 转移 部 位 ， 但 其 他 部 位 也 可 发 生 转 移 ， 
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特异 性 的 ， 所 以 恶性 肿瘤 应 与 几乎 所 有 的 慢性 胃 肠 
道 或 腹部 疾病 和 缺 铁 性 贫血 相 鉴别 。 不 要 因为 患者 
的 年 龄 而 排除 患 CRC 的 可 能 性 。 尽 管 年 轻 人 CRC 
的 发 病 率 一 段 时 间 以 来 并 未 上 升 ， 但 小 于 50 岁 的 
大 肠 癌 患 者 比例 却 逐 渐 上 升 (因为 老年 人 进行 得 查 
防止 了 疾病 的 发 生 ) 。 
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表 79-1 美国 周 肠 协会 筛 检 建议 


© 因 和 缺乏 高 危 因 素 而 被 认定 为 平均 或 标准 危险 的 患者 ， 应 该 在 SO 岁 开始 每 年 进行 查 体 。 
e 无 论 男 女 在 50 岁 开始 ， 都 应 在 相关 益处 和 风险 讨论 后 进行 下 列 检查 之 一 。 
e 每 年 进行 鞠 便 隐 血 试验 (无 水 标本 ) 和 每 5 年 行 纤维 乙状结肠 镜 检查 ， 或 


。 每 年 行 鞠 便 隐 血 试验 ， 或 

。 每 5 年 行 纤 维 乙状结肠 镜 检 查 ， 或 

e 每 5 年 行 双重 对 比 钢 灌 肠 检查 ， 或 

e 每 10 年 行 结肠 镜 检 查 。 

e 高 危 种 者 应 更 早 更 经 常 的 进行 大 肠 痛 第 检 (图 79-3), 
e 高危 人 群 第 检 建 议 如 下 ; 

家 族 性 危险 分 类 

一 代 直 系 亲 属 在 60 岁 或 60 W EL OR RR E 
肉 , R2 
2 个 或 以 上 一 代 直 系 亲属 * 患 结肠 癌 ， 或 1 个 一 代 直 系 亲 
属 不 到 60 岁 趾 大肠 痛 或 腺 竹 型 息肉 

1 个 二 代 直 系 亲 属 或 任意 三 代 亲 属 “ UIS AE 

家 族 性 朋 瘤 型 息肉 病 基 因 执 带 者 或 高 危 人 群 ” 

遗传 性 非 皇 内 性 大 肠 癌 基因 携带 者 或 高 危 人 群 


“1 代 直 系 亲 属 包 括 父 母 、 兄 弟 (姐妹 ) RT. 
“2 代 直 系 亲属 包括 【外 ) 祖父 母 ， 姑 (WO mt (9D. 
“3 代 直 系 亲 属 包括 (外 ) METH, GRO. 兄弟 (姐妹 )。 


检查 方法 同 平均 危险 水 平 人 群 ， 但 从 40 岁 开始 检查 


40 岁 开始 ， 或 无 论 哪 个 最 先 发 病 ， 以 比 家 族 中 最 早 确诊 发 病 年 
龄 早 10 年 开始 ， 每 5 年 一 次 结肠 镜 检查 

检查 方法 同 平均 危险 水 平 人 群 

10 ~ 12 岁 * 开始 ， 每 年 进行 乙状结肠 镜 检查 

20 ~ 25 岁 开 始 ， 或 无 论 哪 个 最 先 发 病 ， 以 比 家 族 中 最 早 确诊 发 
病 年 龄 时 10 年 开始 每 — 2 年 行 结肠 镜 检查 





“包括 家 族 性 和 腺 冯 型 息肉 病 亚 型 ，Gardner 综合 征 ， 一 些 Turcot 综合 征 家 族 。 
“对 于 AAPC 病 ， 因 为 结肠 镜 检查 对 于 近 端 结 瑶 腺 痪 的 优越 性 ， 其 应 赫 代 乙状结肠 镜 检 查 。 


AAPC 患者 应 在 十 几 岁 或 三 十 岁 之 前 进行 结 成 镜 检 查 。 


诊断 方法 
第 查 和 诊断 


便 潜 血 试 验 和 乙状结肠 镜 筛 查 可 降低 CRC 相 
关 死 亡 率 (K 79-1)。 大 部 分 CRC 病例 都 遵循 从 腺 
瘤 到 癌 的 发 展 规律 。 这 种 观点 促进 了 结肠 镜 检查 和 
息肉 切除 术 的 应 用 。 因 为 超过 90% 的 肠 息 肉 可 以 
通过 结肠 镜 切 除 。 腺 瘙 切 除 可 降低 70% ~ 90% 的 
CRC 发 生 率 。 随 着 第 查 技术 的 推广 应 用 ， 大 部 分 无 
症状 的 CRC 可 被 确诊 。 如 今 许多 患者 有 症状 是 因 
为 没有 进行 定期 的 第 查 (图 79-3). 


A 
硬 管 乙状结肠 镜 是 检查 直肠 的 可 靠 工具 ， 但 是 


经 常 不 能 通过 直 乙 连接 处 ， 因 此 不 能 检查 乙状结肠 。 
纤维 乙状结肠 镜 只 能 检查 到 结肠 末 1/3 段 。 结 肠 镜 
可 检查 整个 结肠 并 且 比 钢 剂 灌肠 双重 对 比 更 敏感 地 
发 现 早 期 CRC MAAR. A 15% 的 患者 同时 合 
并 其 他 病变 ， 因 此 ， 如 果 条 件 允 许 ， 应 该 检查 整个 
结肠 (图 79-3)。 


分 期 


直肠 癌 的 TNM 分 期 已 取代 了 Dukes 分 期 C 
79-2)。 肿 瘤 分 期 取决 于 肿 瘤 侵 人 肠 履 的 深度 、 区 域 
WS S mE T uie E. Mur BUG ſce 
一 个 重要 指标 。 

尽管 剖腹 探查 术 可 明确 分 期 ， 但 常用 胸 腹 CT 
检查 指导 初始 分 期 。 最 近 ， 经 直肠 超声 或 特殊 磁 
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图 79-3 AMMAR. 
见 表 79-1。FAP, 家 族 性 腺 癣 型 息肉 病 ; HNPCC, 遗传 性 非 息 肉 性 大 肠 癌 。Reprinted with permission from Winawer S, 
Fletcher R, Rex D, et al; U.S. Multisociety Task Force on Colorectal Cancer: Colorectal cancer screening and surveillance: 
Clinical guidelines and rationale. Update based on new evidence. Gastroenterology 124(2):544-560, 2003. 





男性 和 女性 
«50 zm50 
NM 
FIERAR” 
2 个 或 以 上 一 代 直系 亲属 患 病 " 或 | 1 个 一 代 直 系 亲 属 在 60 岁 以 后 束 病 
Af PR jM (EGO LL AR 
m— 4038 TEM ie ACC, ER 54 AR ABER. 
特殊 检查 族 中 最 早 确 诊 发 病 年 铃 早 10 年 开始 行 结 但 从 40 岁 开始 
rry 

A oR I RUNS. 
"it (rk de uS ELSE. CHNPOC ) MIRTE CUI SX. (FAP ) 。 
“ 见 表 79-1。 


共振 成 像 扫 描 可 确定 肿瘤 侵犯 深度 和 盆腔 淋巴 结 转 
移 。 在 许多 单位 尤其 是 行 术 前 化 放疗 的 单位 ， 这 是 
重要 的 直肠 癌 分 期 工具 。 常 规 术 前 实验 室 检验 包括 
全 血细胞 计数 和 包括 肝 功 能 检验 在 内 的 血 生化 检 
验 ， 这 通常 足够 了 。 术 前 癌 胚 抗原 (CEA) 检验 可 
能 对 术 后 随访 有 帮助 , LEAS PE A f Pe IS WT TH 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 方法 


外 科 手 术 
肿瘤 切除 是 CRC 治疗 的 基石 。 手 术 应 切除 肉 





* 原 位 痛 。 
"4 个 或 4 个 以 上 区 域 淋 巴结 转移 ， 
AJCC, American Joint Committee on Cancer; UICC, International 


Union Against Cancer. From American Joint Committee on Cancer: 
AJCC Cancer Staging Manual, 6th ed. Philadelphia, Lippincott- 
Raven, 2002. 


眼 可 见 的 肿瘤 和 区 域 引流 淋巴 结 并 保持 切 缘 干 净 。 
大 多 数 结肠 癌 可 一 期 切除 吻合 。 直 上 肠 被 等 分 三 段 ， 
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上 1/3 段 肿 痛 通 过 低位 前 切除 术 可 取得 满意 的 疗效 。 
一 定 比 例 的 低位 直肠 癌 和 肛 管 癌 最 好 的 处 理 是 经 腹 
会 阴 切 除 术 切除 直肠 和 肛 管 ， 随 后 行 永久 结 肠 造 疤 
术 。 一 些 低 位 易 变 痛 ， 尤 其 是 不 能 手术 的 ， 最 好 的 
处 理 可 能 是 经 肛门 局 部 切除 。 


辆 助 和 新 辅助 治疗 


FA SURGE (5S-FU) 、 亚 叶酸 钙 (LV) 和 奥 沙 
利 铂 治 疗 6 个 月 可 改善 淋巴 结 阳性 CRC 患者 的 生 
存 率 。 越 来 越 多 的 证 据 显示 对 于 TNM, OI) 串 
者 进行 辅助 化 疗 可 改善 生存 率 。 但 是 绝对 获 益 相对 
较 少 ,为 2% 一 5%。 目 前 国际 上 使 用 化 疗 受益 计算 ， 
这 有 助 于 患者 选择 治疗 方案 。 

直肠 癌 (IR TF ASA) 需要 其 他 治 
IF HE, WI SSE (TS 期 ) 或 淋巴 结 阳性 ， 
大 部 分 患者 将 会 局 部 复发 。 术 后 辅助 盆腔 放疗 对 控 
制 局 部 复发 是 有 效 的 。 标 准 的 做 法 是 静脉 应 用 S-FU 
同时 大 墅 放疗。 值得 一 提 的 是 外 科 治疗 的 最 新 进展 ， 
如 锐 性 分 离 直肠 系 膜 (全 部 切除 直肠 系 膜 ，TME)， 
在 某 些 患者 中 即使 不 放疗 也 会 降低 局 部 复发 的 风 
Be, 目前 认为 TME 是 直肠 癌 的 标准 术 式 。 

术 前 化 放疗 是 直肠 癌 治 疗 中 的 新 进展 。 这 种 治 
疗 的 好 处 是 组 织 受 放射 剂量 低 ， 手 术 切 除 受 照 组 织 
降低 了 放疗 的 长 期 不 良 反应 ， 使 肿瘤 降 期 以 允许 术 
中 保留 更 多 的 括约肌 。 因 为 一 些 病例 经 过 术 前 化 放 
疗 可 以 使 病理 分 期 下 降 ， 用 这 种 方案 治疗 的 所 有 患 
者 ， 不 论 患者 林 后 病理 分 期 如 何 ， 都 应 进行 6 个 月 
的 术 后 辅助 化 疗 。 

随访 包括 术 后 12 个 月 进行 结肠 镜 检 查 ， 随 后 
每 隔 2 ~ 3 年 进行 一 次 。 在 5 年 内 患者 应 每 6 ~ 12 
个 月 复查 一 次 。 CEA 监测 可 能 有 助 于 早期 发 现 复发 。 
有 一 些 证 据 支 持 随 访 期 间 进行 常规 影像 学 检查 。 美 
国 临 床 肿瘤 协会 治疗 指南 现在 也 提倡 随访 期 间 常 规 
影像 学 检查 。 


$1335 655b VF 


CRC 的 复发 常 是 位 于 可 切除 的 器 官 (图 79-4), 
最 常见 的 器 官 是 肝脏 ， 其 次 是 肺 。 当 肝 或 肺 复发 疙 
可 切除 时 ， 长 期 生存 率 为 25% 一 40%， 在 选择 的 病 
例 中 ， 肝 损伤 可 以 经 皮 或 腹腔 镜 射频 直接 切除 。 

不 能 手术 切除 或 广泛 转移 的 患者 受益 于 全 身 的 
化 学 治疗 。 联 合 化 疗 比 单 用 S-FU/LV 更 有 效 。 在 过 
去 的 几 年 里 已 发 现 伊 立 替 康 QGnth HIS I iA) 


AULD AH (DNA 交 联 ) 联合 S-FU/LV 可 提高 生 
存 率 ， 尽 管 会 增加 毒性 。 大 约 一 半 的 患者 对 一 线 化 
疗 有 效 。 

最 近 ， 针 对 通过 基因 研究 发 现 的 靶 点 的 抗体 已 
进 人 临床 应 用 。 贝 伐 单 抗 是 已 知 的 特别 有 前 途 的 抑 
制 血管 新 生 的 血管 内 皮 生 长 因子 抗体 。 和 传统 化 疗 
方案 相 比 ， 这 个 抗体 可 提高 化 疗 的 生存 率 而 降低 副 
作用 。 表 皮 生 长 因子 受 体 抗体 也 显示 对 结肠 癌 有 效 
并 可 提高 大 肠 癌 的 化 疗效 果 。 


避免 治疗 错误 


o 近 些 年 大 肠 癌 的 治疗 更 加 复杂 , 特别 是 直肠 癌 ， 
经 常 涉及 多 学 科 专 家 ， 例 如 治疗 的 顺序 非常 重要 。 
为 了 避免 潜在 的 并 发 症 ， 并 取得 最 大 疗效 ， 所 有 直 
肠 癌 患者 和 一 些 结 肠 癌 患 者 (特别 是 大 肠 癌 转 移 患 
者 ) 应 由 一 个 多 学 科 人 员 组 成 的 小 组 管理 ， 这 个 小 
组 成 员 包 括 骨 肠 学 专家 、 富 有 经 验 的 外 科 医 师 、 放 
BEER, fr SR AAAS αα. 

另 一 个 在 开始 治疗 时 的 潜在 错误 是 因为 开始 
的 结肠 镜 检 查 不 完全 (经 常 是 由 于 病变 远 侧 堵塞 ) 
而 漏诊 第 二 个 原 发 癌 。 所 有 的 初始 镜 检 不 理想 的 
患者 在 术 后 适当 恢复 后 应 进行 一 次 充分 的 结肠 镜 
检查 。 


CRC 治疗 的 未 来 是 光明 的 。 在 这 些 进展 中 ， 
对 CRC 分 子 生 物 学 和 遗传 学 的 深入 了 解 是 非常 关 
键 的。 分 子 臣 各 和 损伤 的 识别 可 以 令 我 们 合理 设计 
CRC 的 预防 、 筛 检 及 治疗 方法 。 

更 好 地 识别 环境 及 饮食 因素 对 CRC 预防 有 明 
显 的 效果 。 预 防 性 治疗 仍 是 一 个 研究 热点 。 环 氧化 
AG -2 抑制 剂 ， 尽 管 被 认为 是 最 有 前 途 的 一 类 药物 ， 
但 却 有 增加 心血 管 疾病 的 危险 。 应 用 阿司匹林 、 补 
钙 、 锻 炼 被 认为 可 以 降低 息肉 和 大 肠 癌 的 发 生 。 通 
过 分 析 凑 便 样本 中 CRC 相关 基因 (如 k-ras BRA) 
的 改变 ， 新 的 短 查 方法 具有 较 高 的 灵敏 性 和 特异 性 。 
新 的 影像 技术 如 CT 虚拟 结肠 镜 可 提供 非 侵入 性 方 
法 检测 息肉 和 CRC. 

辅助 治疗 的 进展 将 包括 更 有 效 的 治疗 方法 和 
改善 某 些 患者 的 预后 。 目 前 正在 研究 靶 向 治疗 例 ， 
如 贝 伐 单 抗 和 西 妥 苷 单 抗 在 辅助 治疗 方案 中 的 洲 
在 益处 。 
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图 79-4 大肠 痛 远 处 转移 。 
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我 们 对 CRC 生物 学 和 治疗 反应 标志 物 的 不 断 FRY CRC 对 5-FU 反应 差 . 一 系列 其 他 分 子 标 
理解 ， 加 上 一 个 能 快速 扩展 有 效 标 志 物 的 设备 ,将 志 物 可 能 对 诊断 和 预后 很 重要 ， 
可 能 为 患者 提供 更 直接 的 个 体 化 治疗 (图 79-5)。 
例如 胸腺 喀 喧 合成 酶 (S-FU 的 一 个 重要 把 点 ) 高 水 (T d 刘 四 清 校 ) 
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图 79-5 大肠 癌 的 预后 指 征 。 
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2007 年 ， 在 美国 有 近 178 480 例 女 性 和 2030 例 男性 被 诊断 为 乳腺 癌 ， 乳 腺 癌 已 成 为 女性 最 常见 的 恶 
性 肿瘤 。 美 国 女性 一 生 中 患 乳 腺 瘤 的 可 能 性 是 1/10, 年龄 增加 是 最 大 的 危险 因素 。 有 2/3 的 乳腺 癌 患 者 于 
停经 后 发 病 ， 而 30 岁 以 前 患 此 病 的 情况 极 少 。 近 年 来 ,乳腺 癌 的 发 病 率 已 稳定 ， 并 且 ， 在 过 去 的 10 ~ 20 
Fil, 乳腺 癌 在 整个 人 群 中 的 致死 率 下 降 了 25%。 这 一 成 绩 的 取得 ， 一 半 归 功 于 有 效 的 第 查 ， 另 一 半 归 功 


于 辅助 治疗 的 进步 。 


发 病 机 制 


年 龄 是 非 遗 传 性 乳腺 癌 最 强 的 危险 因素 。65 岁 
以 上 妇女 比 40 岁 妇 女 的 患 病 率 高 出 数 倍 。 在 任何 
年 龄 的 人 群 中 ， 既 往 有 和 乳腺 况 或 卵巢 癌 病 史 ， 发 生 
乳腺 况 的 风险 增高 。 家 族 史 虽 重 要 ， 但 其 风险 相对 
较 小 【如 在 一 级 亲属 中 有 乳腺 瘤 患 者 ， 其 患 病 风险 
增加 到 2 一 5 信 )。 对 家 族 中 存在 遗传 性 乳腺 癌 病 
例 的 人 群 而 言 ， 其 危险 系数 是 最 高 的 。 遗 传 性 乳腺 
癌 占 所 有 乳腺 癌 的 比例 为 59% 一 10%， 主 要 原因 是 
BRCAI 或 BRCA2 基因 的 突变 ， 这 种 突变 是 常 染色 
体 显 性 遗传 。 带 有 BRCAI 或 BRCA2 基因 突变 的 人 
群 一 生 中 患 乳腺 癌 的 风险 是 60% 一 80%, AL TEMES 
期 前 患 病 或 双 侧 乳腺 患 病 的 可 能 性 也 增加 。 基 因 检 
测 可 以 发 现 突变 的 携带 者 并 采取 有 效 的 预防 措施 ， 
因此 对 家 族 史 的 认识 很 关键 。 

激素 因素 常 与 一 生 中 正常 月 经 次 数 增加 ( 特 
别 是 足 月 产 以 前 的 月 经 次 数 ) 的 因素 归 为 一 组 ， 这 
包括 ， 初潮 期 提前 、 闭 经 延迟 、 未 生育 和 30 岁 以 
后 才 首 次 怀孕 。 其 他 一 些 与 乳腺 癌 有 关 的 因素 可 能 
是 通过 增加 激素 水 平 而 发 生 作 用 ， 如 肥胖 、 高 脂 饮 
食 和 酒精 都 可 以 增加 血液 循环 中 的 峻 激素 水 平 。 一 
些 良 性 乳腺 疾病 也 可 以 增加 乳腺 癌 的 风险 。 非 典型 
性 乳腺 增生 每 年 发 展 至 浸润 性 乳腺 癌 的 概率 为 1%。 
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如 朵 不 考虑 疾病 名 称 ， 小 叶 原 位 冶 并 不 是 恶性 肿瘤 
或 瘤 前 病变 ， 但 它 却 是 不 同 侧 和 不 同 象限 乳腺 发 生 
乳腺 癌 的 标志 。 其 每 年 发 展 为 温润 性 乳腺 癌 的 概率 
为 1.5%。 


临床 表现 


原 发 性 乳腺 癌 有 两 种 主要 形式 ， 浸润 性 和 非 浸 
润 性 。 非 温润 性 乳腺 癌 包 括 原 位 导管 癌 ， 实 际 上 是 
癌 前 病变 ， 如 果 不 进行 充分 的 治疗 ， 有 30% 会 复发 
或 发 展 为 浸润 性 癌 。 大 部 分 原 位 导管 况 是 通过 乳房 
X 线 摄影 检查 出 来 的 ， 只 有 10% HAT LARA, d 
吉 特 病 是 一 种 少见 的 原 位 导管 冶 ， 它 可 以 单独 发 生 ， 
也 可 伴 有 浸润 性 癌 的 形式 。 其 表现 为 乳头 处 湿疹 样 
改变 时 ， 就 表示 从 原 位 导管 癌 扩 展 至 大 的 导管 。 

浸润 性 乳腺 癌 常 常 表现 为 无 痛 性 肿块 或 乳房 X 
线 摄 影 显 示 钙 化 、 结 构 紊 乱 或 密度 不 均匀 。 临 床 检 
查 或 自我 检查 可 发 现 肿块 表面 “ 酒 窒 征 *， 皮 肤 四 
陷 或 乳腺 不 对 称 (图 80-1)。 有 时 ， 和 乳腺 癌 吕 者 也 
可 出 现 乳 头 内 陷 或 乳头 洲 液 。 血 性 溢 液 提示 恶性 的 
可 能 性 较 大 。 在 极 少 情况 下 ， 乳 腺 况 表 现 为 乳腺 皮 
肤 的 炎 人 性 改变 。 由 于 乳腺 得 查 的 作用 ， 更 多 的 乳腺 
瘤 在 早期 可 治疗 阶段 即 被 发 现 ， 这 时 疾病 局 限 在 乳 
腺 或 伴 有 局 部 淋巴 结 的 转移 。 乳 腺 瘤 确诊 时 伴 有 远 





图 80-1 FARRIS. 
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处 转移 的 不 足 1096. 

大 部 分 原 发 性 浸润 性 乳腺 癌 为 导管 腺 癌 、 小 叶 
腺 癌 或 混合 型 癌 。 单 纯 管状 、 胶 样 癌 、 黏 液 腺 瘤 或 
赃 样 癌 等 病理 类 型 少 于 596, 1x HERE OI 0 PL BR METRI 
后 较 好 。 临 床 肿瘤 医师 采用 患者 和 肿 瘙 的 特征 来 计 
算 肿 瘤 复 发 的 可 能 性 。 美 国 癌症 联合 委员 会 使 用 肿 
瘤 、 淋 巴结 和 远 处 转移 (TNM) 分 期 法 ， 该 方法 虽 
然 不 是 很 完美 ， 但 经 常 被 使 用 。T 代表 肿瘤 大 小 或 
与 周围 组 织 的 冉 定 情况 ， 肿 瘤 越 大 或 固定 ， 其 预后 
越 差 。N 代表 局 部 淋巴 结 转移 , 腋窝、 乳腺、 锁骨 上 .、 
锁骨 下 淋巴 结 转移 提示 预后 差 。M 代表 远 处 转移 ， 
常 预示 不 能 治愈 。 其 他 一 些 与 预后 相关 的 患者 及 肿 
T FOE LA GLA YE TNM 分 期 中 。 一 些 研 究 表明 肿 
净 分 期 越 高 ， 预 后 越 差 。 最 近 的 研究 着 眼 于 乳腺 况 
的 生物 异 质 性 上 。 分 子 基因 序列 分 析 认 为 乳腺 癌 实 
际 上 是 生物 学 疾病 。 尽 管 能 够 对 乳腺 癌 进 行 准确 分 
型 的 基因 序列 技术 目前 临床 尚未 使 用 ， 但 它们 确实 
与 目前 临床 常规 用 于 乳腺 癌 简 便 检测 方法 不 同 ， 这 
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cO 用 手指 的 平整 部 分 将 
^ gg FURIE FRE, UE 
现 乳 腺 肿块 


皮肤 酒窝 征 


— int 固定 肿块 周围 乳腺 可 
JA E d BEB FL BE PTE 


些 方法 包括 雌 激 素 受 体 (ER), AARTE (PR) 和 
HAMM (HER2)。ER 或 PR 用 于 分 析 占 约 占 乳 
腺 癌 70% 的 导管 癌 ，ER 或 PR 阳性 预示 着 对 内 分 
泌 治 疗 敏 感 ， 且 较 好 的 预后 和 复发 时 间 延 迟 。 激 素 
受 体 阴 性 的 类 型 ， 约 占 乳 腺 癌 的 30%， 其 一 半 由 基 
底细 胞 癌 组 成 ， 另 一 半 由 HER2+/ER- 类 型 组 成 。 基 
底细 胞 况 常 被 认为 是 “三 阴 ” 类 型 ， 而 HER2+/ER- 
被 认为 是 ER 和 PR 阴性 用 HER2 阳性 。 这 些 类 型 
的 细胞 通常 增殖 活跃、 预后 差 和 早期 复发 (尽管 对 
HER2+/ER 类 型 的 划 向 治疗 可 以 改变 其 自然 属性 )。 
细胞 表面 HER2 过 度 表达 不 仅见 于 HER24+/ER 类 型 ， 
也 见于 乳腺 导管 癌 。 和 他 莫 背 芬 是 针对 ER A u ſin 
治疗 一 样 ， 单 克隆 抗体 曲 受 单 抗 是 抗 HER2 Agri] 
治疗 药物 。 

许多 患者 表现 为 早期 、 无 转移 的 乳腺 癌 ， 尽 早 
的 综合 治疗 可 以 降低 乳腺 癌 的 复发 和 死亡 率 。 乳 腺 
癌 复 发 和 远 处 转移 可 以 发 生 于 任何 时 候 ， 但 多 见于 
诊断 后 的 5 ~ 10 年 。 多 个 肿 冲 和 宿主 因素 影响 肿 
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图 80-2 ”肺病 转移 途径 。 
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因素 决定 


瘤 在 乳腺 中 存在 ， 在 血液 和 淋巴 液 中 存活 ， 在 新 的 
部 位 停留 并 洲 出 ， 并 在 该 部 位 生长 成 临床 能 发 现 的 
转移 灶 (图 80-2)。 常 见 的 复发 部 位 是 局 部 (包括 
保留 的 乳腺 或 胸壁 )、 骨 、 淋 巴结 、 肺 和 肝脏 。 中 
枢 神 经 系统 的 复发 很 少见 全 身 治疗 之 前 ， 可 能 是 由 
于 用 于 预防 全 身 复发 的 药物 没有 充分 的 渗透 到 中 枢 
神经 系统 中 而 致 中 枢 神 经 系统 的 复发 。 局 部 复发 ， 
特别 是 发 生 在 保留 乳腺 是 可 以 通过 手术 和 放射 治愈 
的 ， 但 它 仍 是 预后 差 的 因素 。 虽 然 一 些 有 于 转 移 的 


区 域 情况 
机 体 防 御 性 因素 


乳腺 癌 患 者 能 存活 10 年 以 上 ， 且 诊断 为 远 处 转移 
后 的 预后 正在 改善 ， 但 有 远 处 转移 的 乳腺 癌 还 是 被 
认为 是 不 能 治 您 的 。 


鉴别 诊断 
多 个 非 恶性 肿瘤 疾病 与 乳腺 癌 有 相似 点 。 赛 肿 


和 纤维 腺 瘤 常 表现 为 可 触及 肿块 。 它 们 与 恶性 肿瘤 
在 临床 或 影像 学 检查 中 存在 区 别 ， 如 硬度 ， 周 期 性 


图 80-3 乳房 X 线 摄影 。 
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左 图 : PAKERE EAB SP Ol, AS OAR ASP, MTS ESC RE SF 
右 图 : 乳房 X 线 摄影 呈现 的 是 分 支 妆 、 聚 集 和 多 形 的 钙化 ， 该 患者 最 终 被 证 实 为 原 位 导管 痛 。 





变化 ， 额 肿 的 超声 表现 ， 乳 腺 X 线 片 的 密度 、 边 界 ， 
乳腺 纤维 痛 的 表现 。 和 乳头 状 瘤 和 和 乳腺 导管 扩张 可 产 
生 和 乳腺 洲 液 。 乳 腺 炎症 或 蜂 帘 织 炎 与 炎 性 乳腺 癌 较 
难 鉴别 。 乳 腺 中 非 原 发 于 乳腺 组 织 的 恶性 肿 冲 较 少 ， 
CTR A (OPTRA). PRE, Sk A 
瘤 和 痛 转 移 来 的 转移 灶 。 乳 腺 癌 转 移 到 对 侧 很 少见 。 
有 乳腺 癌 病 中 的 妇女 ， 其 对 侧 乳 腺 发 生 乳 腺 癌 的 风 


险 增 加 。 一 般 说 来 ， 这 种 肿瘤 应 看 成 是 第 二 个 原 发 
性 肿瘤 。 
诊断 方法 


AKA 20% 一 30% 的 浸润 性 乳腺 癌 和 80% 的 非 
浸润 性 乳腺 癌 是 不 能 触及 的 ; 10% 的 温润 性 乳腺 癌 
在 乳腺 X 线 片 中 无 法 观察 到 。 由 于 这 些 原因 ， 体 格 
检查 和 乳腺 X 线 片 常常 是 互补 的 。 超 声 检查 可 以 为 
评价 可 触及 的 乳腺 肿块 提供 有 价值 的 信息 。 美 国 癌 
症 协 会 乳腺 第 查 指南 指出 : 20 岁 以 上 的 妇女 每 月 进 
行 一 次 自我 检查 ; 20 ~ 39 岁 妇 女 每 3 年 由 专业 医 





师 进行 一 次 乳腺 临床 检查 ， 以 后 是 每 年 进行 一 次 ， 
40 岁 以 上 妇女 需 每 年 进行 一 次 乳腺 X 线 检查 。 虽 
然 已 有 的 数据 表明 40 一 50 岁 妇女 进行 乳腺 X 线 检 
查 确实 存在 益处 ， 但 并 不 是 很 明显 ， 在 该 年 龄 段 妇 
女 中 ， 对 于 进行 这 种 检查 目前 仍然 存在 争议 。 乳 腺 
X 线 检查 对 更 年 轻 妇 女 益 处 较 小 是 由 于 和 乳腺 癌 很 少 
能 预防 ， 并 且 该 检查 对 闭经 前 妇女 丰富 且 致 密 的 乳 
腺 存在 技术 上 的 缺陷 。 最 近 的 研究 表明 对 高 危险 妇 
女 和 致密 的 乳腺 进行 第 查 时 ， 采 用 数字 乳腺 X 线 片 
或 乳腺 核磁 检查 可 提高 效果 。 

对 可 触及 的 病变 通过 针 吸 、 穿 刺 活检 或 手术 活 
检 来 诊断 。 由 乳腺 和 X 线 片 或 超声 发 现 的 病变 可 通过 
立体 定向 穿刺 活检 、 超 声 引导 穿刺 活检 或 穿刺 针 定 
位 的 手术 活检 来 诊断 。 完 整 的 病史 和 体格 检查 是 肿 
m PEE RI OUO HE. MIRO XE. A 
细胞 计数 和 肝脏 指标 常用 于 远 处 转移 的 筛 查 ， 然 而 ， 
这 些 检查 在 肿瘤 早期 阶段 很 少 是 异常 的 。 更 加 侵袭 
性 的 检查 如 骨 扫 描 和 CT 检查 主要 用 于 有 全 身 症 状 、 
局 部 情况 较 重 或 有 远 处 转移 的 患者 。 
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处 理 和 治疗 
预防 


乳腺 癌 的 预防 有 药物 和 手术 的 方法 . 已 经 表明 ， 
对 中 到 高 风险 的 妇女 来 讲 , 内 激素 受 体 (ER) 选择 
性 调节 药物 他 莫 背 芬 或 雷 洛 萌 芬 可 以 降低 超过 40% 
的 非 浸润 性 和 浸润 性 乳腺 瘤 的 风险 。 他 莫 昔 芬 可 以 
降低 ER 阳性 的 乳腺 癌 风 险 ， 而 对 ER 阴性 乳腺 癌 
则 没有 作用 。 其 毒性 作用 包括 增加 子宫 内 膜 癌 的 风 
险 (LT HIE. AWLP REESE). IKL 
栓 形成 、 绝 经 期 症状 和 加 重 白内障 。 手 术 常 用 于 高 
风险 和 患者， 包括 针 对 所 有 妇女 的 预防 性 乳腺 切除 术 
和 针对 绝经 期 前 妇女 的 预防 性 卵巢 切除 术 。 由 有 经 
验 的 外 科 医 师 进行 预防 性 乳腺 切除 术 可 至 少 降低 高 
风险 妇女 乳腺 癌 风 险 的 90%。 已 对 预防 性 卵巢 切除 
术 对 存在 BRCA 突变 的 人 群 的 作用 进行 了 评估 ， 可 
以 减少 50% 的 乳腺 癌 的 发 生 。 


正确 的 治疗 
局 部 和 区 域 治疗 


手术 包括 保 乳 手术 ， 妈 肿瘤 局 部 切除 ， 上 腋窝 淋 
巴结 第 一 、 二 水 平 的 清扫 和 乳腺 的 放射 治疗 。 保 乳 
手术 是 标准 的 治疗 ， 可 以 与 改良 乳腺 根治 术 一 样 有 
5 年 的 生存 率 。 有 些 肿 净 由 于 太 大 或 部 位 不 好 而 不 
适 于 行 保 乳 手术 ， 对 这 些 患者 ， 乳 腺 切除 是 标准 的 
治疗 。 同 侧 腋 窜 淋 巴结 的 清扫 可 以 减少 肿瘤 复发 和 
预测 预后 。 通 过 蓝 色 颜料 或 发 射 物 标记 方法 的 前 哨 
淋巴 结 切 除 可 以 使 外 科 医 师 选 择 并 确定 肿瘤 引流 的 
第 一 个 淋巴 结 。 依 据 以 往 经 验 ， 如 果 前 哨 淋 巴结 不 
存在 肿 着 ， 剩 下 的 腋 窜 淋巴 结 也 应 该 没有 肿 癌 ， 也 
就 没有 必要 清除 。 保 乳 手术 的 患者 需 行 放射 治疗 ， 
该 类 患者 长 时 间 随 访 已 发 现 局 部 复发 率 增加 30%。 
进行 放射 治疗 的 保 乳 手术 患者 局 部 复发 率 < 10%。 
对 肿瘤 较 大 或 有 淋巴 结 转移 的 患者 也 需 进 行 放射 治 
疗 ， 需 照射 胸壁 和 术 后 残留 的 淋巴 结 。 


全 身 治 疗 


全 身 治疗 是 指 化 疗 、 内 分 沙 治 疗 、 二 磅 酸 盐 或 
生物 治疗 。 对 患者 使 用 这 些 治疗 方法 的 目的 是 预防 
或 治疗 全 身 的 转移 病变 。 辅 助 治疗 作为 局 部 治疗 的 
补充 , 其 目的 是 为 了 减少 复发 。 新 辅助 ( 术 前 治疗 ) 
是 一 种 新 的 治疗 方法 ， 它 在 手术 前 使 用 辅助 治疗 同 
样 的 药物 ， 以 达到 减 小 肿瘤 ， 进 而 可 以 行 保 乳 手术 ， 


同时 也 可 以 为 研究 者 提供 关于 单个 药物 或 多 个 药物 
对 原 发 乳腺 癌 病 灶 的 作用 的 重要 数据 。 辅 助 治疗 的 
使 用 ， 主 要 包括 化 疗 、 内 分 泌 治 疗 和 生物 治疗 ， 先 
择 何 种 治疗 由 患者 的 全 身 健康 状况 、 年 龄 、 肿 瘤 
ER 状态 、 依 据 分 期 推测 的 复发 可 能 性 和 其 他 预后 
指标 来 决定 。 过 去 曾经 用 这 些 临床 参数 形成 的 数学 
异型 来 准确 预测 复发 的 风险 。 新 的 建立 在 肿 净 基 因 
表达 情况 的 基因 模型 可 以 提高 准确 率 。 化 疗 包括 几 
个 相互 间 无 持 抗 作用 的 药物 ， 称 为 联合 化 疗 。 总 的 
来 说 ， 辅 助 化 疗 可 以 使 复发 风险 降低 23%， 死 亡 率 
降低 17%。 激 素 治疗 ， 也 称 为 内 分 泌 治 疗 ， 只 对 表 
达 ER 的 肿瘤 起 到 预防 复发 的 作用 ， 而 对 ER 阴性 
的 肿瘤 不 起 作用 。 在 激素 受 体 阳性 的 乳腺 癌 中 ， 选 
择 性 ER 调控 剂 可 以 使 复发 风险 降低 41%， 而 是 死 
亡 率 降低 34%。 虽 然 没有 长 期 的 统计 数据 ， 对 绝经 
妇女 来 说 ， 使 用 芳香 酶 抑制 剂 比 单独 使 用 他 莫 若 芬 
有 更 好 的 无 瘤 生 存 率 ， 其 应 该 代替 或 接着 他 葛 背 芬 
使 用 。 对 绝经 期 前 且 ER 阳性 的 肿瘤 来 说 ， 卵 巢 切 
除 术 是 使 用 他 莫 背 芬 时 很 好 的 辅助 治疗 ， 尤 其 对 高 
危 且 不 能 或 不 愿意 接受 化 疗 的 患者 。 化 疗 和 内 分 泌 
联合 使 用 比 其 中 单一 治疗 的 效果 要 好 。 对 20% ~ 
30% 的 HER2 阳性 的 乳腺 癌 患 者 来 说 ， 单 克隆 抗体 
曲 妥 单 抗 HER2 靶 向 治疗 合并 其 他 化 疗 药物 比 单独 
化 疗 能 更 好 地 改善 无 密生 存 和 生存 率 。 

转移 治疗 是 针对 有 全 身 复 发 的 妇女 。 既 然 转移 
治疗 的 目的 是 为 了 减轻 症状 和 延长 生命 ， 然 而 ， 考 
虑 到 这 一 阶段 疾病 不 能 治愈 的 特征 ;在 选择 治疗 时 ， 
生存 质量 可 考量 就 显得 很 重要 。 这 种 治疗 包括 化 疗 
(单一 药物 或 联合 化 疗 )， 内 分 洲 治 疗 (如 果 激 素 受 
体 阳性 )， 用 他 莫 背 芬 或 其 他 抗 肉 激素 药物 ， 芳 香 
酶 抑制 剂 〈 绝 经 后 妇女 ) 或 卵 梨 切 除 (绝经 期 前 )， 
二 磷酸 盐 治疗 (对 深 骨 性 骨 转移 患者 ) EHR 
治疗 ， 如 对 合适 的 患者 进行 针对 HER? 的 曲 妥 单 抗 
或 拉 帕 替 尼 治疗 ， 尽 管 患者 的 选择 较 困难 ， 针 对 搞 
血管 生成 的 VEGF 抑制 剂 还 是 可 以 改善 疗效 的 。 手 
术 或 放疗 有 时 也 用 于 局 部 并 发 症 的 治疗 。 许 多 临床 
实验 已 总 结 出 用 于 化 疗 最 佳 化 疗 组 合 和 用 于 治疗 转 
移 的 最 佳 药物 组 合 。 


避免 治疗 错误 

治疗 乳腺 癌 最 常见 的 错误 是 不 能 确定 诊断 和 不 
能 在 诊断 时 对 疾病 进行 多 方面 评估 并 采用 合适 的 治 
疗 。 不 能 对 乳腺 癌 进 行 诊断 常常 是 由 于 不 能 进行 有 
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全 面 。 乳 腺 X 线 检查 需 使 用 符合 标准 的 仪器 ， 并 由 
有 经 验 的 人 员 进 行 操作 。 确 定 手术 时 ， 需 与 放射 治 
疗 医师 、 病 理 医师 商量 确定 合适 的 治疗 。 辅 助 治疗 
需 有 多 学 科 肿 瘤 小 组 确定 。 


自 20 世纪 90 年 代 来 ， 美国 乳腺 癌 死 廊 率 已 明 
显 下 降 ， 主 要 归功 于 在 疾病 的 早期 发 现 、 早 期 诊断 
上 所 做 的 努力 和 对 高 危 人 群 采取 有 效 的 预防 性 治疗 。 
在 美国 一 些 医疗 服务 水 平 差 的 人 群 和 不 发 达 国 家 的 
人 和 群 的 疗效 没有 得 到 提高 。 对 这 些 人 和 群 采用 更 好 的 
第 查 手段 和 预防 措施 将 会 取得 很 好 的 结果 。 和 乳腺 摄 
影 可 取得 有 利 的 结果 ， 更 好 的 技术 可 以 得 到 额外 的 
益处 。 新 的 方法 将 会 用 来 发 现 潜在 的 转移 ， 产 生 更 
精确 的 辅助 治疗 ， 包 括 通 过 骨髓 或 血液 检查 来 发 现 
微 转移 ， 通 过 肿瘤 标志 物 来 确定 肿 痛 生 物 学 特性 和 
利用 成 熟 的 分 子 生物 学 分 析 技 术 来 对 肿瘤 进行 分 型 。 
二 磷酸 盐 ， 作 为 新 的 激素 治疗 方法 和 新 的 靶 向 治疗 
方法 ， 现 正在 进行 其 对 提高 早期 乳腺 癌 疗 效 的 辅助 
治疗 实验 研究 。 他 莫 苷 芬 和 曲 妥 单 抗 的 有 效 性 和 低 
毒性 提示 乳腺 癌 的 治疗 将 会 有 其 他 靶 向 治疗 方法 。 
选择 这 些 治 疗 将 会 由 肿瘤 特定 的 分 子 档案 来 确定 。 


( 张 青松 译 RH R) 
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前 列 腺 癌 约 占 男性 非 上 皮 恶 性 肿瘤 的 33% ,是 男性 最 常见 恶性 肿瘤 2006 年 美国 新 确诊 病例 23 400 例 ， 
较 1997 年 的 334 500 例 明显 下 降 , 这 与 最 近 采 用 前 列 腺 特异 性 抗原 (PSA) AMTRAK. WIR 
癌 在 死 于 癌症 的 男性 病例 中 位 居 第 三 位 ，2006 年 因 前 列 腺 癌 死 亡 的 患者 有 27 350 人 。20 世纪 90 年 代 初 
期 以 来 前 列 腺 癌 和 其 他 瘤 症 的 死亡 率 已 明显 下 降 ， 然 而 ， 这 种 下 降 与 目前 极力 进行 的 筛 查 之 间 的 关系 尚 不 


明确 。 


非洲 裔 美国 人 的 发 病 率 和 死亡 率 较 其 他 种 族 和 民族 的 人 群 高 ， 是 美国 白 种 人 的 2 倍 。 前 列 腺 痛 的 患 病 
风险 随 着 年 龄 的 增长 而 快速 增加 ， 并 且 与 家 族 史 密切 相关 ， 有 家 族 史 者 的 患 病 风险 是 无 家 族 史 者 的 数 倍 。 


病因 和 发 病 机 制 


对 从 前 列 腺 癌 死 廊 率 低 的 地 区 移民 到 死亡 率 高 
的 地 区 的 人 群 的 研究 为 未 确认 的 环境 致 病因 素 提供 
了 令 人 信服 的 证 据 。 从 日 本 迁移 到 美国 的 65 ~ 74 
岁 男 性 ， 前 列 腺 况 死 亡 率 [40.2/ (10 万 ， 年)] 介 
于 高 死亡 率 的 美国 白人 [92.6/ (10 万 . 年 )] AE 
死亡 率 的 日 本 人 MLY (10 万 . 年 )] 之 间 。 这 项 
研究 表明 ， 移 民 暴 露 的 环境 或 生活 方式 使 他 们 处 于 
前 腺 癌 的 高 危险 因素 中 。 尽 管 有 人 提出 饱和 脂肪 腾 
食 结 构 会 增加 前 列 腺 癌 的 发 病 风险 ， 但 系统 分 析 前 
列 腺 瘤 的 危险 因素 ， 并 未 证 实 环境 、 行 为 或 饮食 因 
素 可 作为 本 病 的 一 级 预防 措施 。 

几 种 预防 前 列 腺 癌 的 策略 正在 研究 中 。 
SELECT 是 2002 年 开始 进行 的 一 项 大 规模 的 随机 对 
照 试验 ， 目 的 是 研究 硒 和 维生素 E 作为 营养 成 分 预 
防 前 列 腺 癌 的 作用 。 前 列 腺 癌 预 防 试验 研究 了 Sa- 
还 原 酶 的 抑制 剂 【细胞 内 将 举 酮 转化 为 活性 双 氢 举 
酮 的 酶 ) 非 那 雄 胺 化 学 预防 前 列 腺 癌 的 作用 。 结 果 
表明 非 那 梭 胶 使 前 列 腺 瘤 发 病 降低 了 25 和 %%， 却 可 
能 增加 了 高 分 级 前 列 腺 癌 比 例 和 导致 性 副作用 的 发 
生 。 
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临床 表现 


早期 前 列 腺 癌 常 无 症状 。 前 列 腺 症状 常 归 源 于 
良性 前 列 腺 增生 ， 和 良性 前 列 腺 增生 与 前 列 腺 癌 无 关 ， 
或 者 说 不 是 前 列 腺 癌 的 危险 因素 。 局 部 进展 期 前 列 
腺 癌 可 表现 为 膀胱 出 口 处 梗阻 或 血 隶 ， 有 远 处 转移 
的 前 列 腺 癌 患 者 可 能 表现 为 骨 痛 、 椎 体 受 压 或 尿 路 
梗阻 ， 后 者 较 少 见 (图 81-1) 。 


鉴别 诊断 


除 前 列 腺 况 之 外 ， 前 列 腺 炎 和 良性 前 列 腺 增生 
也 可 以 出 现 血 效 PSA 水 平 升 高 。 前 列 腺 炎 患 者 经 应 
用 抗生素 治疗 后 ， 可 以 使 升 高 的 PSA 降 至 正常 。 前 
列 腺 癌 和 良性 前 列 腺 增生 患者 的 PSA 水 平均 可 升 
高 。 目 前 ， 组 织 活检 是 区 分 两 者 的 唯一 方法 。 


诊断 方法 


前 列 腺 癌 的 第 查 仍然 是 有 争议 的 问题 。 公 共 健 
康 组 织 和 医师 组 织 建议 的 差异 ， 反映 了 对 PSA iir 
仍 缺乏 共识 。 美 国 癌症 协会 、 美 国 泌尿 协会 和 其 他 


图 81-1 前 列 腺 癌 。 





组 织 建议 50 岁 以 上 人 群 每 年 应 进行 PSA Si AE AT EL 
肠 指 诊 (DRE) 检查 ,而 具有 患 病 高 风险 的 人 群 一 一 
非 帝 美 籍 人 或 有 前 列 腺 瘤 家 族 史 人 群 应 从 45 岁 开 
始 进行 第 查 ， 家 族 史 的 定义 是 一 级 家 属 在 65 岁 以 
前 确诊 前 列 腺 癌 。 国 家 癌症 研究 所 、 美 国 预防 服务 
中 心 、 加 拿 大 定期 健康 检查 服务 中 心 、 技 术 评估 办 
公 室 及 美国 医师 学 院 则 没 能 明确 提出 是 否 建 议 患者 
定期 第 查 ， 他 们 建议 有 必要 与 患者 协商 定期 第 查 ， 
甚至 明确 提出 反对 定期 第 查 。 

在 前 列 腺 癌 的 早期 第 查实 验 中 ， 只 有 PSA BE 
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Gleason 分 期 
(依据 肿 搞 的 分 化 程度 ) 


一 期 到 五 其 ( 一 期 高 分 化 ; KARNE? h 
Witte RES Re ACA BESSA. 该 评分 
在 2-10; SRA, fini aay 


方便 于 患者 ， 其 敏感 性 又 足以 发 现 位 于 前 列 腺 的 病 
变 。 单 纯 的 直肠 指 诊 不 是 可 靠 的 第 查 方法 ,一 项 病 
例 对 照 研究 和 队列 研究 结果 显示 直肠 指 诊 在 预防 
前 列 腺 癌 转 移 和 前 列 腺 癌 死 亡 方面 并 不 可 靠 。 但 是 
DRE 能 够 检查 出 一 些 经 PSA 往 查 漏诊 的 前 列 腺 癌 。 
对 前 列 腺 癌 自 然 病史 认识 的 不 足 和 对 无 症状 患者 检 
测 和 治疗 的 缺乏 可 从 在 男性 尸检 中 前 列 腺 癌 的 发 病 
率 很 高 【生前 并 未 做 出 诊断 ) 的 情况 得 到 体现 。 来 
自 不 同 国家 的 研究 资料 一 致 显示 20% ~ 30% 的 男 
性 死 于 未 被 发 现 的 前 列 腺 癌 。 
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病理 、 分 期 和 风险 分 屋 


偶尔 可 发 现 经 尿道 切除 术 的 前 列 腺 组 织 已 癌 
变 。 具 有 高 PSA 水 平 或 直肠 指 诊 可 能 措 到 前 列 腺 结 
节 的 患者 ， 需 要 进行 前 列 腺 针 刺 活检 检查 。 几 乎 所 
有 的 前 列 腺 癌 都 是 腺 癌 。 在 格 里 森 分 级 标准 中 ， 原 
发 癌 ( 最 大 的 ) 和 继 发 性 癌 分 化 程度 都 被 分 为 1 分 (分 
化 良好 ) 至 5 分 (分 化 不 良 )， 然 后 加 在 一 起 ， 得 
到 2 — 10 的 分 数 (图 81-1)。 

分 期 方法 采用 肿瘤 -淋巴结 - 转移 系统 (TNM) 
分 为 结 节 不 可 触及 (Tl 期 )， 和 结 节 可 触及 但 局 
限于 前 列 腺 (T2 期 )。Tlc 表示 患者 已 经 检测 出 高 
PSA 水 平 ， 随 机 活 组 织 检查 出 的 不 可 触及 的 肿 癣 。 
T3 期 为 肿瘤 扩散 到 前 列 腺 以 外 。T4 期 为 肿瘤 侵犯 
邻近 组 织 。N1 期 和 MI 期 分 别 表示 存在 着 明确 的 淋 
巴结 阳性 和 转移 性 病变 。 

根据 直肠 指 诊 确 定 的 T 分 期 临床 特征 ， 以 及 
PSA 水 平和 格 里 斯 评分 ， 可 以 确定 患者 是 否 预 后 良 
好 。 临 床 分 期 为 Tlc 或 T2a (肿瘤 累及 半 个 小 叶 )、 
PSA < 二 10、 格 里 斯 评分 三 6 的 为 低 危 患者 。 临 床 分 
期 为 T2b (肿瘤 累及 大 于 半 个 小 叶 ， 但 未 累及 整个 
小 叶 )、PSA 介 于 10 ~ 20、 格 里 斯 评分 为 7 者 为 
中 危 患者 。 高 危 患 者 则 是 临床 分 期 为 T2c (肿瘤 累 
及 整个 小 叶 ) 或 更 多 、PSA > 20、 格 里 斯 评分 为 8 
或 更 高 。 风 险 分 层 可 以 帮助 判定 预后 。 经 过 最 后 的 
局 部 治疗 后 ， 低 、 中 和 高 危 患 者 在 生物 化 学 为 指标 
(可 检测 且 升 高 的 PSA 水 平 ) 的 5 年 复发 率 分 别 为 
15%, 50% 和 70%。 


处 理 和 治疗 
局 部 病变 


临床 上 局 限 性 前 列 腺 癌 患 者 有 几 种 治疗 方法 可 
供 选择 ， 包 括 前 列 腺 根治 术 、 外 放射 治疗 、 近 距离 
放射 治疗 和 观察 等 待 。 尽 管 与 观察 等 待 相 比 较 ， 前 
列 腺 根治 术 能 降低 前 列 腺 瘤 相 关 的 10 年 死亡 率 ， 
但 目前 还 没有 关于 根治 术 和 放射 治疗 随机 对 照 试 验 
的 报道 。 因 此 ， 在 局 限 性 前 列 腺 癌 治 疗 方法 的 选择 
上 仍 存在 争议 。 在 < 70 岁 的 患者 中 前 列 腺 癌 根 治 
术 是 最 常 选择 的 治疗 方法 (图 81-2)。 经 阴部 后 方 
手术 时 ， 通 党 首先 进行 盆腔 淋巴 结 清除 。1/3 以 上 
临床 确诊 为 局 部 前 列 腺 癌 串 者 ， 因 癌 组 织 穿 透 包 膜 ， 
手术 切除 的 边缘 有 癌 组 织 或 累及 精 索 和 淋巴 结 而 分 
期 提高 。 随 着 下 分 期 . 格 里 斯 评分 以 及 PSA 的 增加 ， 


发 现 明确 淋巴 结 转移 的 概率 增加 。 通过 术 中 冰冻 病 
理 检查 ， 可 发 现 明确 的 转移 性 结 节 性 ， 这 时 可 以 考 
虑 放弃 前 列 腺 根治 术 。 前 列 腺 根治 术 的 主要 副作用 
包括 勃起 功能 障碍 和 尿 失 禁 。 

放射 性 治疗 可 通过 外 部 射线 或 应 用 碘 或 包 植 
入 前 列 腺 间 质 行 近 距 离 放射 。 外 放射 治疗 的 剂量 
约 70 一 78Gwd， 连 续 7 ~ 8 周 。 可 仅 在 门诊 行 永 
入 的 发 射 源 植 入 或 与 外 上 照射 联合 使 用 。 临 时 将 高 剂 
量 射线 设备 置 人 前 列 腺 中 ， 留 团 时 间 不 超过 1 小 时 ， 
这 种 方法 的 疗效 有 待 于 观察 。 放 射 性 治疗 可 引起 孝 
起 功能 关 乱 及 直肠 损伤 (放射 性 直肠 炎 )， 较 少 出 
Bp. 继 发 于 前 列 腺 炎症 的 尿 注 留 一 般 较 多 见 ， 
而 近 距 离 放射 治疗 可 出 现 一 过 性 尿 泪 留 。 

第 三 种 方法 是 不 治疗 , 也 可 以 被 冠 以 多 种 名 称 ， 
如 观察 等 待 、 预 期 管理 、 主 动 监视 、 密 切 观 察 等 。 
它 包 括 直到 出 现 症 状 和 体征 才 可 以 治疗 ， 而 不 是 在 
初期 就 开始 尝试 根治 性 治疗 。 其 优点 在 于 不 会 发 生 
那些 与 侵袭 性 治疗 相关 的 早期 并 发 症 。 但 代价 是 潜 
在 的 局 部 癌 肿 或 转移 性 病变 引起 的 后 期 并 发 症 ， 并 
死 于 前 列 腺 癌 。 那 些 选择 积极 治疗 方法 的 人 也 有 可 
能 面 对 这 些 晚 期 并 发 症 。 观 察 等 待 疗法 一 般 推荐 应 
用 于 低 分 级 或 预期 寿命 小 于 10 年 的 患者 。 

对 于 局 部 进展 期 癌症 (T3 Wek T4 期 ) 的 治疗 
包括 放疗 和 去 雄 激 素 治疗 。 已 证 实 对 中 危 或 高 危 的 
患者 进行 放疗 并 办 以 去 雄性 激素 治疗 ， 能 提高 生存 
率 ， 对 于 这 些 患者 强烈 推荐 这 项 治疗 。 


复发 病变 


很 多 男性 (估计 高 达 30%)， 因 为 考虑 前 列 腺 
癌 仅 局 限于 前 列 有 穆 ， 所 以 只 接受 了 根治 性 治疗 ， 最 
终 常 复发 。 首 先是 PSA 水 平 持续 升 高 ， 但 没有 癌 
症 复 发 的 放射 学 证 据 及 症状 。 这 种 情况 被 称 为 生物 
化 学 或 仅 PSA 复发 。 仅 PSA 复发 的 意义 在 于 这 种 
复发 是 全 身 转 移 还 是 局 部 肿瘤 复发 。 提 示 全 身 转移 
的 因素 包括 器 官 肿 瘤 的 特征 ( 格 里 斯 评分 在 8 或 以 
上 , 精 圳 腺 受累 或 淋巴 转移 ) 和 复发 时 间 的 特征 (无 
PSA 复发 存活 时 间 <2 ~ 3 年 , PSA 倍增 时 间 <9 
个 月 )， 考 虚 有 局 部 肿瘤 复发 的 患者 ， 可 给 对 补救 
性 局 部 治疗 。 第 一 次 行 前 列 腺 切除 术 的 患者 ， 可 以 
给 予 补救 性 放射 治疗 ， 但 是 如 果 患 者 最 初 接受 放射 
治疗 ， 则 可 以 给 予 补救 性 前 列 腺 手术 切除 。 对 于 考 
虑 全 身 转 移 的 生物 学 复发 的 患者 常 给 予 去 雄性 激素 
治疗 (ADT)。 但 是 当 确 定 ADT 治疗 方案 后 ， 是 立 


图 81-2 ”根治 性 前 列 腺 切除 术 。 












ti ife 96a RRA DER f A~ 
END. BAPER F P I II 
ms 


MAMANS... u 
di da 


_ mS. 





即 应 用 还 是 等 到 出 现 临床 转移 后 应 用 ， 尚 存在 争议 。 
生物 学 复发 的 患者 有 多 种 预后 ， 很 多 患者 可 能 出 现 
临床 复发 ， 并 且 在 10 一 15 年 间 死 于 前 列 腺 冶 ， 在 
这 一 段 时 间 肉 ， 他 们 同样 存在 着 因 其 他 情况 死亡 的 
风险 。 尽 管 有 些 证 据 表 明 ， 早 期 ADT 治疗 可 以 延 
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缓 疾病 进展 ， 并 获得 延长 生存 期 的 结果 ， 但 数据 是 
间接 的 而 且 并 不 一 致 。 另 外 ， 这 些 研 究 没 有 考虑 到 
ADT 的 副作用 ， 如 阳痿 、 骨 质朴 松 和 其 他 生活 质量 
参数 等 。 因 此 ， 对 这 类 患者 来 说 ADT 的 最 佳 治疗 
时 间 尚 未 确定 ， 并 且 需 要 将 之 个 性 化 。 
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图 81-3 ”去 势 疗法 对 转移 性 疾病 的 作用 。 
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转移 性 病变 


转移 的 前 列 腺 癌 是 无 法 治愈 的 。 对 患者 实施 姑 
息 性 ADT 治疗 的 原因 在 于 前 列 腺 痪 细胞 的 生存 和 
4r fe cit T LR PB OSE ALR AERE 
去 势 术 的 优点 包括 立即 显效 、 依 从 性 好 和 费用 低 。 
由 于 睾丸 切除 术 会 给 患者 造成 心理 上 的 伤害 ， 使 用 
长 效 促 黄体 酮 释放 激素 (LHRH) 复方 制剂 栈 酸 亮 
两 瑞 林 (leuprolide) 或 蕊 会 瑞 林 (goserelin) 的 药 


5 a -还 原 栈 抑制 齐 ( 兽 罗 斯 伴 ) mm 
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物 去 势 方法 应 用 更 为 普遍 。LHRH E ER EH FE 
脑 以 脉冲 形式 释放 的 ， 但 是 使 用 LHRH 激动 剂 持 
续 刺 激 LHRH 受 体会 导致 牌 体 细胞 LHRH 受 体 功 
能 下 降 。LHRH WAIA di PEE LHRH 受 体 的 刺 
激 而 在 最 初 导致 短暂 的 举 酮 水 平 升 高 ( 突 发 现象 )， 
因此 禁止 用 于 前 列 腺 癌 肿 即将 形成 状 髓 压迫 和 尿 路 
梗阻 的 患者 。 应 用 LHRH 激动 剂 的 最 初 数 周 需要 短 
期 应 用 抗 雄 激 素 制 剂 ， 如 雄 激 素 受 体 竞 争 抑制 剂 氟 
他 胺 (flutamid) MEFE (bicalutamide), ADT 


(包括 手术 和 药物 ) 3: 9E AY E XLI AE HE (L4 E cile 
失 、 勃 起 功能 障碍 、 男 子女 性 型 乳房 、 潮 热 、 肌 肉 
消失 、 骨 质朴 松 症 、 贫 血 和 疲劳 。 骨 质朴 松 症 包 括 
IN ADT Pr SA) Arar zs. ARa 
(bisphosphonates) 可 以 减少 这 种 治疗 方法 导致 的 骨 
Wc EE. 

ADT 只 是 暂时 有 效 ， 因 为 在 用 药 后 18 ~ 24 
(中 位 数 ) 个 月 病变 会 再 次 进展 。 在 这 种 情况 下 ， 
可 尝试 包括 雄 激 素 抑 制剂 、 低 剂量 的 类 半 醇 或 酮 康 
(ketoconazole) 在 内 的 二 线 内 分 雍 调 节 剂 。 对 于 已 
经 接受 长 期 雄 激 素 抑制 剂 治疗 的 患者 来 说 ， 二 线 药 
物 可 使 15% 一 20% 患者 的 PSA 间断 下 降 ， 但 是 对 
于 二 线 药物 治疗 的 反应 趋 于 减少 而 且 作 用 时 间 短 。 

前 列 腺 癌 对 化 疗 抵抗 的 传统 观念 在 正在 改 
变 。 联 合 应 用 盐酸 米 托 意 醒 (mitoxantron) MRE 
松 (prednisone) 不 能 延长 激素 难 治 性 转移 性 前 列 
腺 癌 患 者 的 生存 时 间 ， 但 能 够 提高 患者 疼痛 控制 
和 生活 质量 。 而 且 ， 在 随机 研究 中 显示 ， 紫 杉 醇 
(docetaxel-base) 联合 化 疗 可 使 中 位 生存 时 间 延 长 
2 一 3 个 月 ， 盐 酸 米 托 章 醒 (mitoxantrone), i J£ 
f (prednisone), 4€ £ZI (docetaxel) 是 目前 对 已 
有 转移 性 激素 难 治 性 前 列 腺 癌 患 者 的 特殊 治疗 。 

MEERA (zoledronic acid) 是 一 种 新 的 有 效 的 
二 腾 酸 盐 化 合 物 ， 可 减少 激素 难 治 性 前 列 腺 癌 及 骨 
转移 患者 的 骨骼 并 发 症 ， 如 骨 痛 、 骨 折 、 准 骨 受 奈 
和 和 骨 转 移 ， 目 前 认为 可 作为 辅助 治疗 。 除 化 疗 外 ， 
与 骨 转 移 相 关 的 疼痛 可 能 通过 外 部 放疗 和 全 身 应 用 
亲 骨 性 放射 性 核 案 ($ -89 或 多 -153) 的 近 距 离 放 
射 治疗 而 得 到 缓解 。 


前 列 腺 冶 治 疗 中 的 急诊 


前 列 腺 瘤 常 转移 至 骨骼 和 盆腔 、 腹膜 后 淋巴 结 。 
这 是 最 常见 的 引起 准 揣 受 压 的 原因 ， 这 种 源 于 硬 膜 
外 锥 体 转移 的 肿瘤 科 急 诊 ， 表 现 为 后 背部 进行 性 加 
剧 的 疼痛 。 患 者 丧失 行走 能 力 ， 二 便 失禁 为 晚期 症 
AR, 尽管 治疗 也 难以 恢复 。CT 扫描 或 非 侵 人 性 磁 
共振 检查 可 明确 诊断 。 治 疗 包 括 皮质 类 固 醇 和 放射 
治疗 ， 也 可 有 选择 的 为 患者 实施 手术 治疗 。 不 建议 
未 去 势 治疗 的 患者 开始 使 用 LHRH 激动 剂 ， 因 为 会 
RE “BRAD”, 

Ei t E PU RA, Ja AS RAR te aR BE, ák 
腔 及 腹膜 后 软组织 肿 物 自 外 压迫 尿 路 可 导致 尿 路 梗 
阻 。 尿 路 梗阻 可 导致 肾 功 能 衰 音 。 通 过 经 皮 肾 造 口 
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术 置 管 或 内 支架 置 人 减轻 梗阻 而 保留 肾 功能 。 
避免 治疗 错误 


原 位 前 列 腺 癌 的 最 佳 治 疗 方案 目前 尚未 确定 。 
制订 治疗 方案 时 需要 考虑 临床 复发 的 危险 因素 、 预 
期 生存 时 间 、 伴 发 疾病 、 治 疗 方案 的 副作用 及 患者 
意愿 。 社 区 医师 应 帮助 患者 了 解 可 供 选 择 的 治疗 方 
案 ， 每 种 治疗 方案 的 益处 和 副作用 ， 从 而 避免 某 些 
患者 选择 过 度 治疗 方案 。 近 期 研究 显示 ， 在 美国 梭 
激素 剥夺 治疗 作为 低 风 险 原 位 前 列 腺 瘤 的 首选 治疗 
已 呈 上 升 趋势 。 这 种 趋势 也 增加 了 对 有 慢性 疾病 老 
年 患者 过 度 治 疗 的 担 优 。 


人 类 基因 组 序列 的 公布 和 肿瘤 分 子 研究 的 进展 
极 大 促进 了 更 好 的 预防 和 预测 标志 物 的 研究 ， 以 及 
将 特定 癌 细 胞 作为 靶 细 胞 的 治疗 药物 的 研究 (如 抑 
制 酶 的 药物 )。 应 进一步 提高 改善 单独 局 部 治疗 不 
可 能 治愈 患者 (如 高 危 群 ) 结局 的 治疗 方法 ， 将 
继续 探索 利用 现 有 的 化 疗 药物 和 新 的 分 子 艳 向 药物 
治疗 激素 难 治 性 前 列 腺 癌 的 方法 。 

另外 ， 在 早期 前 列 腺 癌 治 疗 方面 的 技术 成 就 正 
在 普及 推广 。 腹腔 镜 下 前 列 腺 切除 术 ， 以 及 近来 应 
用 的 机 器 人 手 前 列 腺 切除 术 将 更 为 普遍 。 因 为 这 些 
方法 损伤 少 ， 患 者 恢复 快 。 但 是 这 些 外 科 和 肿瘤 药 
物 治 疗 的 方法 还 需要 长 期 的 随访 研究 。 


{ 王 云 清 i 祈 海 英 E) 
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上 消化 道 肿瘤 


引言 





上 消化 道 肿瘤 包 括 食 管 、 骨 、 肝 和 胆道 系统 和 胰腺 的 肿 癌 。 根 据 美国 流行 病 学 排序 ， 在 全 世界 范围 内 
全 部 肿瘤 死亡 患者 中 死 于 上 消化 道 肿瘤 的 是 最 多 的 。 其 中 几 种 肿瘤 的 发 病 率 在 美国 有 持续 上 升 的 趋势 ， 特 
别 是 食管 癌 和 肝 细 胞 癌 。 尽 管 胰 腺 癌 相 对 少见 ， 但 在 美国 所 有 肿瘤 的 死亡 率 中 排 第 四 位 ， 其 发 病 率 与 死亡 


率 之 比 接近 1 : 


1。 近 侧 部 食管 鳞 状 细胞 痛 和 胃 远 侧 部 腺 瘤 的 发 病 率 有 下 降 的 趋势 ， 而 食管 远 侧 部 腺 癌 和 


骨 近 侧 部 鳞 癌 的 发 病 率 有 上 升 趋势 。 上 消化 道 肿瘤 的 发 病 率 男性 是 女性 的 2 ~ 3 倍 ， 在 男性 中 更 常见 。 在 
非 谊 美国 人 中 食管 鳞 状 细胞 癌 的 发 病 率 要 高 出 4 ~ 5 倍 。 而 腺 痛 在 白 种 人 中 更 常见 。 胃 癌 的 发 病 率 居 世 界 
第 二 ， 仅 次 于 肺癌 ,世界 上 每 年 约 有 750 000 以 上 的 新 发 病例 ， 俄 罗斯 和 日 本 的 发 病 率 最 高 。1999 fr, fr 
美国 有 21 900 新 发 病例 , 而 13 500 人 死 于 胃癌 。 这 表明 在 过 去 的 70 年 里 , 胃痛 的 发 病 率 有 了 明显 的 下 降 。 


MUR 
病因 和 发 病 机 制 


吸烟 是 胰腺 癌 的 危险 因素 已 经 很 明确 ，25 免 的 
胰腺 瘤 与 吸 姻 有 关 。 已 知 的 遗传 综合 征 和 慢性 胰腺 
炎 仅 仅 是 一 小 部 分 胰腺 癌 的 病因 。 需 要 指出 的 是 大 
多 数 胰腺 癌 的 病因 不 明 。 在 许多 病例 ， 在 确诊 胰腺 
癌 之 前 的 1 ~ 3 年 就 已 经 出 现 糖尿 病 的 症状 。 


临床 表现 


胰腺 癌 最 常见 的 症状 是 腹痛 , 但 腹痛 无 特异 性 。 
向 后 背部 放 散 痛 是 一 个 典型 的 表现 ， 这 也 提示 预后 
不 佳 。 无 痛 性 黄 痊 时 应 注意 胰腺 癌 的 可 能 。 胰 腺 癌 
患者 还 常见 血栓 性 静脉 炎 的 形成 。 


鉴别 诊断 
应 与 表现 为 上 腹痛 的 疾病 相 鉴别 。 还 应 和 CT 


上 胰腺 有 异常 表现 的 疾病 ， 如 胰腺 炎 CRADLE) | 
胰 株 囊肿 、 丢 腺 瘤 【〈 相 对 无 痛 性 肿 败 ) 和 胰腺 神经 


内 分 沁 痛 相 鉴 别 (图 82-1). 
诊断 方法 


胰腺 癌 的 诊断 有 时 很 难 ， 大 量 的 答 痕 和 炎症 组 
Mn RAL BARN Le, (RA. BES EPA As ape ST 
"F uE SA ETE RP RAE OTT FARIS. CAI199 是 一 种 
BRA, HEPAT En a ie er. (A R 
VE. Big S 9] uſ Je BAAS CT 影像 学 的 改变 。 
f Mt ht fr BY KE A BE. PA ee 
是 否 可 以 施行 手术 治疗 。 

处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 
早期 

大 约 20 免 的 患者 可 以 外 科 手 术 治 疗 ， 其 中 大 
约 209 的 手术 患者 可 以 长 期 生存 ， 胰 头 瘤 通常 采 
用 whipple 术 式 治疗 ， 而 大 部 分 远 端 癌 【 胰 体 部 或 
胰 尾 部 肿瘤 ) 作 藤 体 尾部 切除 本。 辅助 治疗 的 效果 
存在 争议 。 小 样本 的 随机 试验 采用 氛 尿 喀 喧 和 放疗 
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图 82-1 ECE MEARS, BAGS NM AE RE ER 
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联合 治疗 , 但 是 还 没有 数据 证 实 近期 的 效果 。 最 近 ， 
德国 的 一 项 研究 表明 用 2,2- — SUBE SCR EIE EE EF f 
疗 能 减少 术 后 复发 。 这 项 研究 结果 可 能 会 促进 术 后 
单独 化 疗 而 非 放 化 疗 联合 治疗 的 研究 。 一 些 治 疗 中 
心术 前 对 患者 进行 规律 的 放 化 疗 。 但 迄今 为 止 ， 还 
没有 随机 试验 支持 该 治疗 的 可 行 性 。 术 前 治疗 的 优 
点 是 预后 差 的 患者 在 放 化 疗 期 间 出 现 转移 从 而 免 于 
手术 。 

进展 期 


一 些 不 能 手术 又 没有 扩散 的 进展 期 胰腺 瘤 一 般 
通过 放 化 疗 而 得 到 缓解 。 在 一 些 有 扩散 的 进展 期 胰 


FEAR ( 转移 到 肝脏 ) ^ 
ü — 






PME EE. 结石 ， 
Be IK, HST RRB 
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SEAR EHE ETE MEDD ER 


腺 癌 可 通过 化 疗 而 得 到 缓解 。 目 前 ， 非 常 需要 治疗 
胰腺 癌 的 新 疗法 。 


防止 治疗 错误 


尽管 对 于 化 疗 适应 证 的 探讨 超出 了 本 书 的 范 
IM, 但 是 对 疑似 胰腺 况 患 者 多 种 措施 联合 试验 性 治 
疗 是 重要 的 。 


Ws 
病因 和 发 病 机 制 


环境 和 基因 在 胃癌 的 形成 中 起 了 主要 作用 。 从 


图 82-2 MRA, 





Rim TY. HEERE 
结 和 肝脏 


胃癌 高 发 地 区 到 低 发 地 区 的 移民 胃癌 的 发 病 率 降 
低 ，HP 感染 者 胃 远 侧 部 肠 化 形成 腺 癌 的 概率 比 未 
感染 者 增加 了 3 一 6 信 。 近 端 胃癌 的 发 生 率 与 远 端 
食管 冶 的 发 生 率 增长 相 一 致 。 


临床 表现 


胃癌 早期 可 无 症状 ， 或 表现 为 不 明确 的 腹部 
WEAR (Afr, MEBEANGE, ER, mOEHLEJI), 
这 些 症状 不 是 肿瘤 的 特有 表现 ， 因 此 大 部 分 胃癌 不 
能 在 早期 诊断 。 早 饱 与 胃癌 的 浸润 扩散 有 关 。80% 
以 上 的 患者 可 出 现 消瘦 ， 这 与 营养 不 良 有 关 。 肿 痛 
转移 的 症状 包括 黄 症 【 胆 答 堵塞 所 致 ) .腹水 和 腹痛 。 


鉴别 诊断 


胃癌 的 临床 表现 和 内 镜 表现 有 时 与 家 良性 湿 疡 
相似 。 与 胃癌 相似 的 其 他 亚 性 肿瘤 有 胃 肠 道 基质 瘤 
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( 比 腺 况 进 展 更 快 )， 淋巴 痪 和 其 他 少见 肿 痪 和 肉 痛 。 
诊断 方法 


大 部 分 患者 是 由 于 出 现 症状 或 贫血 行内 镜 检 
查 而 确诊 的 。 对 于 结肠 镜 检 查 阴 性 的 缺 铁 性 贫血 患 
者 应 该 行 骨 镜 检查 。 胃 帘 的 分 期 通常 查 胸部 或 腹部 
CT 来 确定 。 胃 瘤 主要 转移 到 肝 、 腹 腑 淋巴 结 、 腹 
膜 和 肺 。 腹 膜 转移 在 常规 影像 学 检查 中 易 濡 诊 ， 因 
此 在 手术 前 行 腹 腔 镜 检查 可 避免 不 必要 的 剖腹 术 。 
纵隔 淋巴 结 转移 很 常见 ， 锁 骨 上 淋巴 结 肿 大 (Sister 
Mary Joseph node) 也 很 常见 。 


预后 


肿 净 浸润 的 程度 和 转移 淋巴 结 的 数目 与 预后 关 
系 密切 。 其 他 对 预后 不 利 的 因素 包括 高 龄 、 皮 革 胃 、 
非 整 倍 体 染色 体 和 胃 责 门 或 四 食管 交界 处 肿瘤 。 即 
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遗传 性 非 息肉 病 性 结肠 痛 

李 弗 劳 明 综合 征 

P53 肿 痛 抑制 基因 的 突变 引起 的 集 色 体 灵 形 综合 征 与 软组织 
Pip. FUR. APPA. MR. Pee AE 
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使 治疗 ， 已 有 转移 胃癌 患 者 的 平均 生存 期 也 不 足 1 
年 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
早期 


未 转移 胃癌 的 治疗 是 骨 部 分 或 全 部 切除 。 胃 食 
管 交 界 处 的 肿瘤 还 应 切除 部 分 食 答 。 手 术 清 除 淋 巴 
结 的 范围 存在 争议 。 在 日 本 ， 淋 巴结 的 清除 范围 更 
广 ,， 据 报道 总 体 生 存 率 进 一 步 提 高 。 在 美国 和 欧洲 ， 
淋巴 结 的 清除 范围 比较 局 限 ， 他 们 认为 较 大 范围 地 
清除 淋巴 结 只 会 增加 死亡 率 。 来 自 西 方 国家 和 日 本 


食管 癌 ( 鳞 状 细胞 痛 ) 
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的 两 个 随机 对 照 研究 表明 淋巴 结 的 清除 范围 对 预后 
没有 有 影响。 日 本 手术 的 预后 主要 取决 于 肿 痛 分 期 。 
TARGETORX 5%， 长 期 的 并 发 症 包 括 倾倒 综合 
征 、 轩 和 灼热 和 食 徐 减退 。 胃 癌 可 以 在 肿瘤 的 最 初 位 
置 、 局 部 淋巴 结 、 上 腹腔 或 到 处 脏 右 (常见 于 肺 或 肝 ) 
复发 。 胃 癌 的 辅助 治疗 通常 包括 放 化 疗 或 放 化 疗 后 
再 辅 以 化 疗 。 
进展 期 

对 于 进展 期 或 已 转移 的 胃癌 可 行 手术 以 减轻 症 
状 ， 联 合 放疗 以 减少 出 血 或 改善 进食 。 化 疗 可 减轻 
症状 ， 其 效果 是 短暂 的 ， 可 以 使 较 短 的 生存 期 延长 
2 一 3 个 月 。 


图 82-3 胃癌: SAKE, 
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放射 学 表现 


防止 治疗 错误 


关于 手术 和 化 疗 的 适应 证 超出 了 本 书 研 究 的 范 
围 。 申 有 经 验 的 联合 医疗 组 对 胃癌 患者 给 予 术 前 畏 
助 治疗 是 很 重要 的 。 


ft ihid 
病因 和 发 病 机 制 


对 于 食管 评 状 细胞 冶 来 说 ， 饮 酒 和 吸烟 是 主要 
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危险 因素 ， 两 者 可 单独 起 作用 ， 也 可 协同 作用 。 由 
于 上 述 因 素 的 作用 ， 患 上 消化 道 空 腔 脏 器 肿瘤 的 串 
者 中 每 年 约 4% 一 7% im fe HS, COR RI E E 
危险 因素 是 Barrett AIF, Barrett 食管 可 使 患 食 管 况 
的 危险 性 增加 30 一 40 信 {图 82-4), 


临床 表现 


90% 的 患者 表现 为 进行 性 奉 咽 困难， 首先 是 对 
冉 体 食物 吞咽 困难 ， 而 后 对 液体 食物 春 咽 困难 。 大 
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部 分 患者 在 就 诊 之 前 已 有 3 一 6 个 月 的 病史 了 。 消 “诊断 方法 
瘦 也 很 常见 。 合并 气管 食管 疤 者 可 出 现 咳 嗽 和 肺炎 ， 
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鉴别 诊断 


食管 癌 可 以 通过 内 镜 检 查 确诊 。 应 该 行 CT 扫 
描 、 超 声 内 镜 和 正 电子 体 层 扫描 (以 查找 潜藏 的 转 


B) 来 确定 疾病 的 分 期 。CT 怀疑 气管 受累 者 应 
行 气管 镜 检查 (有 气管 受累 者 不 能 行 外 科 手术 ) 。 


食管 咽 下 困难 的 鉴别 诊断 见 表 82-1。 


HE 82-1 AMA MAAN His I 


消化 酶 引起 的 
放射 引起 的 
化 学 引起 的 

药物 引起 的 

食管 下 段 环 (Schatzki 环 ) 
食管 网 
外 源 性 因素 
外 在 性 结构 病变 
血管 压迫 
动脉 或 左 心房 扩大 
血管 变异 

纵隔 肿块 
淋巴 结 病变 
胸骨 后 甲状 株 驯 





处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
手术 


手术 适用 于 肿瘤 未 转移 的 患者 或 局 部 转移 而 重 
要 组 织 结构 未 受累 的 患者 。 患 者 必须 充分 配合 以 行 
胸 席 切 开 术 。 即 使 病灶 转移 ， 手 术 切 除 肿瘤 也 有 利 
于 延缓 病灶 转移 ， 减 轻 症 状 。 手 术 径路 的 选择 取决 
于 肿瘤 的 位 置 和 术 者 的 喜好 。 其 中 右 侧 胸 腹 部 切口 
(Ivor-Lewis 术 式 )、 左 侧 胸 腹 部 切口 和 经 裂孔 的 手 
术 方 式 最 常见 ， 其 发 病 率 和 死亡 率 相似 。 预 后 和 肿 
瘤 的 分 期 有 关 ， 与 术 式 无 关 。 多 数 研究 表明 术 后 长 
期 生存 率 10% ~ 30%。 肿 冯 多 在 原 发 部 位 复发 ， 转 
移 癌 复发 在 肝 和 肺脏 最 常见 。 


放疗 和 化 疗 
作为 原始 治疗 法 , 化 疗 和 手术 切除 治愈 率 相 似 。 
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但 化 疗 在 控制 原 发 肿瘤 的 进展 方面 不 如 手术 。 术 前 
给 予 化 疗 和 放疗 (新 辅助 疗法 ) 在 许多 治疗 中 心 被 
认为 是 规范 的 ， 这 是 根据 肿瘤 期 的 情况 制订 的 ， 
但 是 这 种 治疗 方法 还 有 一 些 争议 。 

近期 研究 认为 对 胃 责 门 癌 和 胃 食 管 连接 部 癌 的 
治疗 与 食管 腺 癌 的 治疗 相似 。 其 理论 基础 可 能 是 这 
些 肿瘤 的 流行 病 学 、 遗 传 物质 变异 和 预后 相似 ， 并 
且 胃 癌 累 及 和 巷 膜 下 层 转移 至 远 端 食管 的 概率 相似 。 


防止 治疗 错误 


与 这 一 章节 讨论 的 其 他 肿瘤 一 样 ， 由 多 学 科 医 
师 组 成 的 医疗 组 对 初 发 病例 进行 评估 和 决定 治疗 方 
案 固然 重要 ， 但 关键 是 应 有 多 种 有 效 的 治疗 措施 。 


HF An EA: 
病因 和 发 病 机 制 


大 部 分 肝 细 胞 癌 发 生 于 慢性 肝病 患者 (图 
82-5)。 在 世界 范围 内 ， 最 常见 的 病因 是 乙肝 病毒 感 
We, 这 可 使 患者 在 发 展 至 肝 硬化 前 就 出 现 肝 细胞 癌 。 
在 西方 国家 和 日 本 ， 丙 肝病 毒 感染 是 导致 肝 细 胞 癌 
最 常见 的 原因 。 因 此 ， 患 者 在 确诊 肝癌 时 通常 伴 有 
明显 的 肝 硬 化 《70% 以 上 病例 )。 饮 酒 在 很 大 程度 
上 促进 慢性 肝 硬 化 发 展 为 肝癌 。 但 是 单纯 酒精 性 肝 
硬化 发 生 肝 癌 的 概率 很 低 。 其 他 少见 的 慢性 肝病 ， 
如 血色 素 沉 着 症 、 肝 有 豆 状 核 变 性 和 a- 抗 胰 蛋 白 酶 
缺乏 症 也 可 以 出 现 肝 细胞 癌 。 


临床 表现 


肝脏 肿瘤 大 多 没有 着 状 。 有 的 肝 细 胞 瘤 表 现 为 
疼痛 ， 还 可 以 出 现 厌食 、 消 痕 、 恶 性 腹水 、 肝 性 脑 
病 等 症状 ， 但 是 这 些 症 状 均 没有 特异 性 。 肝 细胞 瘤 
偶尔 也 表现 为 血性 腹水 ， 或 以 转移 癌 的 症状 和 体征 
为 主要 表现 。 应 该 对 已 确诊 的 慢性 肝炎 患者 和 肝病 
晚期 患者 进行 得 查 ， 方 法 是 通过 测定 血清 甲 胎 蛋 白 、 
超声 或 磁 共 振 成 像 来 确定 患者 患 肝癌 的 风险 。 


鉴别 诊断 
肝 细胞 癌 进 展期 的 症状 和 体征 和 肝病 晚期 相 


似 。 肝 功能 进行 性 恶化 的 患者 应 行 影像 学 检查 和 血 
清 甲 胎 蛋白 的 测定 。 肝 细胞 癌 在 病理 上 的 不 同 表 现 
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诊断 方法 


有 慢性 肝病 基础 的 肝 细胞 癌 从 影像 学 上 不 易 诊 
Wi. CT HRED, hi MRI 通常 能 显示 肝脏 某 
些 难 以 确定 的 病变 ， 这 些 病变 可 能 为 炎症 和 肝 细 胞 
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而 需 进一步 检查 外 ， 不 需要 行 广泛 的 肝 外 影像 学 检 
查 。 由 于 门静脉 血栓 的 形成 在 很 大 程度 上 影响 了 预 
后 和 治疗 方案 的 选择 ， 所 以 应 该 重视 患者 影像 学 上 
的 改变 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


如 果 可 能 应 选择 肝 移 植 或 手术 切除 。 不 幸 的 是 
仅 少 数 患 者 适合 这 些 治疗 。 影 像 学 上 发 现 的 小 肿瘤 
可 以 通过 射频 有 效 的 切除 。 由 于 患者 肝 移植 的 标准 


是 灵活 的 ， 晚 期 肝病 患者 应 该 由 消化 科 医 师 、 外 科 
医师 、 放 射 科 医师 和 肿瘤 科 医 师 共同 治疗 。 不 适合 
手术 切除 的 肝 细 胞 癌 的 治疗 是 用 难 的， 肝癌 对 大 部 
分 化 疗 药物 不 敏感 ， 对 放射 治疗 效果 不 理想 。 一 种 
姑息 治疗 是 栓塞 (或 化 学 栓塞 ) ,其 治疗 效果 有 争议 ， 
其 方法 是 通过 肝 静 脉 向 肿瘤 注入 如 吸收 性 明胶 海绵 
等 粒 性 物质 或 各 种 可 溶性 珠 样 物质 。 


防止 治疗 错误 


肝胆 管 痛 患 者 ， 特 别 是 可 能 做 肝 移植 手术 患者 
的 治疗 是 复杂 的 ， 应 在 三 级 治疗 中 心 由 有 经 验 的 多 
学 科 专 家 组 来 治疗 。 


尽管 在 过 去 几 十 年 里 上 消化 道 肿 瘤 患 者 的 生存 
率 有 所 提高 ， 但 是 其 预后 仍然 很 差 。 由 于 上 消化 道 
肿 冯 在 西方 国家 发 病 率 相对 较 低 ， 所 以 研究 进展 组 
惕 。 胰 腺 癌 由 于 进展 迅速 且 几 乎 没有 什么 有 效 的 治 
疗 手段 ， 所 以 是 所 有 肿瘤 中 治疗 最 困难 的 一 种 。 近 
期 研究 表明 ， 一 种 作用 于 表皮 生长 因子 受 体 的 药物 
显示 可 能 有 效 。 但 在 一 个 设计 合理 的 随机 对 照 试验 
中 表明 使 患者 生存 期 仅 延 长 几 周 。 在 未 来 几 年 ， 应 
用 于 肺癌 和 结肠 癌 的 新 药 可 能 试用 于 上 消化 道 肿 痛 
的 治疗 ， 希 望 能 改善 患者 的 预后 。 目 前 对 于 癌 前 病 
变 早 期 治疗 的 进步 ， 特 别 是 对 于 有 患 食管 痛风 险 的 
BA (Barrett 食管 患者 ) 和 肝 细胞 癌 风 险 患 者 的 干 
预 治疗 ， 更 有 助 于 上 消化 道 肿 瘤 的 早期 发 现 。 


(KEH 译 K A KR) 
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皮肤 癌 


引言 





LE 


在 美国 ， 皮 肤 癌 是 一 种 严重 影响 大 众 健康 的 疾病 。 每 年 分 别 有 130 万 和 5.1 AAWE 26 BERICRCRUR 
素 瘤 ， 两 者 合计 占 到 所 有 恶性 肿瘤 的 40%。 每 年 用 于 治疗 皮肤 癌 的 费用 接近 6.5 亿美 元 。 并 且 两 者 的 发 病 
率 还 在 稳步 增长 ， 发 病 率 的 增长 可 能 与 过 度 阳 光照 射 、 人 类 寿命 延长 和 诊断 技术 提高 有 关 。 早 期 发 现 与 治 


疗 对 其 发 病 率 及 死亡 率 有 重要 影响 。 


基底 细胞 痛 
病因 与 发 病 机 制 


基底 细胞 癌 是 最 常见 的 皮肤 癌 ， 占 到 所 有 皮肤 
HY) 75 名 ， 在 美国 每 年 有 75 万 ~ 90 万 新 增 病例 。 
莹 外 线 照射 是 其 重要 的 发 病因 素 ， 日 光 烧 伤 及 多 年 
累积 照射 量 是 非常 重要 的 。 因 此 ， 此 病 多 发 生 在 暴 
露 于 阳光 的 部 位 ， 其 中 85% 发 生 在 头颈 部 。 发 病 率 
会 随 年 龄 增长 而 升 高 ， 一 般 很 少 发 生 在 50 岁 以 下 
人 和 群 ， 青 少年 人 群 则 更 为 罕见 。 白 皮肤 、 蓝 眼睛 、 
棕色 头发 的 人 因 相 对 缺少 黑色 素 的 光 保护 作用 而 成 
为 高 危 人 群 。 


临床 表现 


因 无 痛 性 肿瘤 生 长 速度 非常 缓慢 ， 不 易 被 患者 
发 现 。 常 因 受到 轻微 创伤 (如 洗脸 ) 导致 出 血 而 就 
诊 。 基 底细 胞 癌 最 常见 的 临床 表现 为 散在 的 光滑 粉 
红色 丘疹 ， 或 半 透 明 、 珍 珠 粉色 泽 、 毛 细 血 管 扩 张 、 
边缘 隆起 的 结 节 ， 皮 损 中 央 常 有 溃疡 形成 ， 但 也 可 
有 其 他 多 种 表现 ， 表 浅 型 基底 细胞 癌 表 现 为 一 个 落 
的 红色 饶 悄 样 斑 块 ， 易 误诊 为 湿疹 或 癣 ， 硬 皮 病 型 
基底 细胞 癌 类 似 黄 白色 疗 痕 ， 色 素 型 基底 细胞 癌 常 
旦 深蓝 色 点 状 皮 损 或 色泽 较 黑 的 结 节 。 
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鉴别 诊断 


一 般 情况 下 ， 结 节 型 基底 细胞 癌 因 其 典型 的 珍 
珠 色 渗 和 中 央 凹 阶 或 溃疡 而 很 少 被 误诊 (图 83-1), 
有 时 需 与 皮脂 腺 癌 或 其 他 皮肤 附件 肿瘤 相 鉴别 。 表 
浅 型 基底 细胞 痪 常 被 误诊 为 光 化 病 、 湿 疙 或 将 ， 硬 
皮 病 型 需 与 疗 痕 组 织 、 硬 皮 病 或 慢性 放射 性 皮炎 相 
鉴别 ， 色 素 型 偶尔 需 与 黑 素 询 相 鉴 别 。 


诊断 方法 


临床 上 诊断 该 病 并 不 困难 ， 但 确诊 需 作 活 组 织 
病理 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 措施 


基底 细胞 癌 生 长 缓慢 ， 治 疗 上 一 般 无 需 紧急 处 
理 。 很 少 发 生 转移 ， 但 其 可 无 限制 生长 ， 导 致 局 部 
组 织 的 破坏 ; 因此 ， 应 该 彻底 切除 肿 瘙 。 有 硬化 、 
温润 或 组 织 病 理 有 微小 结 节 的 基底 细胞 癌 更 难于 治 
人 盖 。 无 论 采 用 何 种 方法 ， 面 部 癌 肿 的 某 些 高 危 部 位 ， 
Cui HR PORE. Hue. HU RUOLO UE TUI 
切除 ， 选 择 治 疗 时 需要 考虑 多 种 因素 : 癌 肿 大 小 、 
部 位 、 病 理 类 型 、 患 者 意愿 、 治 疗 费用 、 治 疗 所 需 


图 $3-1 基底 癌 细 胞 结 节 。 


5 





Ata), PRUE AOE, aE RR AGI RIF. 

不 同治 疗 方法 的 指南 如 下 : 

刊 除 术 和 电 灼 法 : 小 癌 肿 (直径 < lem), 9 
变 位 于 不 易 复 发 的 部 位 ， 没 有 侵袭 性 ， 治 疗 快 、 易 
刮 除 ， 二 期 愈合 良好 、 费 用 低 。 

冷冻 治疗 : 治疗 适应 证 与 刊 除 术 、 电 和 灼 法 相同 。 

放射 治疗 : 大 癌 肿 ， 老 年 患者 ， 保 留 组 织 ， 属 
KERM. 

局 部 化 学 治疗 (REER): 仅 用 于 表 浅 癌 肿 
治疗 (位 于 表皮 或 表皮 与 真皮 交界 部 位 )， 避 免 或 
Wk > EE 

手术 治疗 : 用 于 任何 部 位 、 任 何 大 小 、 任 何 
病理 类 型 的 癌 肿 ， 康 复 快 ， 可 将 疗 痕 安排 在 特定 部 
位 。 

显微镜 ( 徽 创 外 科 ) 手术 治疗 : 任何 大 小 ， 
具有 侵袭 性 ， 病 变 位 于 易 复 发 部 位 的 癌 肿 ， 复 发 癌 
肿 ， 相 对 传统 手术 可 较 好 保护 组 织 。 

基底 细胞 癌 预 后 良好 ， 一 般 情 况 下 ， 无 论 采 用 
何 种 治疗 方法 原 发 小 癌 肿 5 年 治愈 率 约 为 95%。 大 
癌 有 种 ， 某 些 特殊 部 位 、 特 殊 类 型 的 癌 肿 治愈 率 不 高 。 


避免 治疗 错误 


治疗 前 活 组 织 病理 检查 可 避免 不 当 治 疗 和 过 度 
治疗 ， 病 理 检 查 应 该 报告 癌 肿 是 否 具 有 至 于 某 一 特 
殊 治 疗 的 组 织 类 型 ， 例 如 病理 检查 证 实 癌 肿 具有 侵 
袭 性 ， 原 发 性 者 采用 更 为 积极 的 治疗 手段 ， 如 手术 
切除 、 显 微 手 术 治疗 ， 避 免 应 用 刊 除 术 和 电 灼 法 引 
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起 的 治疗 不 当 。 避 免 治 疗 错误 的 男 一 种 方法 是 根据 
恶性 肿瘤 的 部 位 、 大 小 选择 合适 的 治疗 方法 。 


治疗 基底 细胞 癌 的 新 措施 包括 咪 轿 莫 特 乳 襄 ， 
光 动 力 法 ， 全 身 应 用 维 A 酸 。 更 加 重要 的 影响 将 来 
A BRETT Te), AMT Bol ICR, SX 
励 应 用 防晒 箱 和 防护 服 ， 提 高 临床 医师 对 皮肤 癌 的 
第 查 ， 增 强 患 者 的 意识 和 自我 篆 查 。 


Wh AK A HELA 
病因 和 发 病 机 制 


在 美国 白 种 人 群 中 鳞 状 细胞 癌 位 于 皮肤 恶性 肿 
瘤 的 第 二 位 ， 发 病 率 在 0.07% ~ 0.12‰。 它 是 一 种 
阳光 相关 性 肿瘤 ， 急 性 阳光 烧伤 和 累积 照射 是 重要 
的 发 病原 因 ， 因 此 该 病 易 发 生 在 白 种 人 ， 户 外 工作 
者 、 喜 爱 日 光 浴 的 人 ， 居 住 在 热带 和 亚热带 的 人 也 
届 于 高 发 人 群 。 大 多 数 鳞 癌 出 现在 以 前 有 癌变 的 部 
位 ， 如 光 化 性 角 化 病 ， 长 期 日 光照 射 引起 的 表皮 内 
发 育 不 良 所 致 的 癌 前 病变 ， 鳞 癌 是 一 种 红斑 鳞 民 状 
病变 ， 直 径 一 般 在 数 毫 米 至 数 厘米 不 等 ， 鳞 悄 增 厚 
可 形成 皮 角 。 皮 肤 表面 的 鳞 状 细胞 癌 称 为 Bowen 病 
(图 83-2)。 

除 日 光 外 ， 其 他 重要 致 病因 素 包括 某 些 类 型 人 
类 乳头 状 瘤 病 毒 感染 ， 特 别 是 发 生 在 甲 周 和 生 殖 器 
的 感染 ， 局 部 接触 化 学 致癌 物 [ 煤 焦 油 、 木 钢 油 、 
氨 芥 和 经 消化 道 吸 收 的 物质 ( 砷 ) 等 ]， 任 何 皮 肤 
redu yo] SE, fEHETEZ WE mro HE 
MOE, MEBHRELBRORB HERE PE i F PE 168 65 Je Wo 
的 癌 前 病变 ; MERIHIS OE Dot ak iar H IU X ERR 
射 ， 在 十 余年 后 均 可 引起 鳞 癌 。 


临床 表现 


鳞 癌 皮 损 表现 为 角 化 过 度 的 红斑 状 乓 疙 、 结 节 
或 斑 块 (图 83-3)。Bowen fij A 8S / 05 99 £T (6.89 
状 斑 块 ， 与 表 浅 真菌 感染 和 皮炎 表现 相似 。 鳞 悄 可 
表现 为 薄 或 密集 、 黄 色 或 增 厚 。 虽 然 癌 肿 初 起 生长 
在 表皮 ， 且 可 停留 很 长 一 段 时 间 ， 但 最 终 侵 入 真皮 
及 皮下 组 织 ， 形 成 深 在 的 痛 肿 。 或 早 或 晚 发 生 表皮 
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图 83-2 Bowen 病 。 





破坏 或 较 深 的 沉 疡 。 癌 肿 生 长 速度 快慢 不 等 ， 可 以 
生长 缓慢 ， 也 可 在 数 周 内 体积 倍增 。 癌 变 早 期 的 表 
浅 阶段 ， 很 难 与 光 角 化 病 或 湿疹 区 分 ， 晚 期 ， 当 癌 
肿 表 现 为 深度 淡 疡 的 结 节 时 ， 其 恶性 程度 更 为 明显 。 
即使 晚期 鳞 状 细胞 癌 的 临床 表现 与 其 他 不 常见 的 皮 
肤 恶性 肿瘤 相 鉴别 ， 然 而 发 生 在 晒 伤 或 烧伤 皮肤 处 ， 
或 放射 性 皮炎 部 位 的 病变 应 怀疑 此 病 。 


鉴别 诊断 


DAM AR RL "56 fl ACA. EHE, HE BAK 
真菌 病 或 会 阴部 、 乳 房 的 佩 吉 特 病 相 鉴别 ， 侵 袭 性 
鳞 癌 需 与 光 角 化 病 、 皮 肤 肉 芽 肿 和 其 他 皮肤 良性 、 
恶性 、 原 发 或 转移 肿瘤 相 鉴别 。 


诊断 方法 


仅 根 据 临 床 检查 很 难 确定 诊断 ， 常 需 做 皮肤 活 
组 织 病理 检查 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 措施 


治疗 基底 细胞 癌 的 方法 和 适应 证 均 适 用 于 治 
JTAG, HENKA RE RU RAT. —RET SES RU TE 
90% 以 上 ， 较 大 较 深 癌 肿 的 治愈 率 会 相对 降低 ， 
转移 并 不 少见 ，3 免 一 4% 可 发 生 转 移 。 生 长 在 耳 
或 唇 以 及 在 烧伤 或 接受 过 放射 治疗 部 位 的 肿瘤 更 


图 83-3 ” 鳞 状 细胞 癌 。 





避免 治疗 错误 

在 切除 肿瘤 前 获得 确切 的 病理 诊断 是 非常 重要 
的 ， 而 且 医师 必须 意识 到 治疗 方法 应 适合 瘤 肿 生长 
的 部 位 及 大 小 。 


展望 
和 基底 细胞 癌 一 样 , 预防 措施 将 发 挥 重 要 作用 。 


正在 研究 的 针对 病因 的 治疗 包括 环 氧 化 酶 抑制 剂 ， 
局 部 免疫 调节 剂 和 抑制 hedgehog 信号 通路 等 。 


a 
病因 和 发 病 机 制 


黑 素 首 通 常 发 生 在 白 哲 皮肤 的 人 群 中 ， 而 黑色 
皮肤 的 人 和 群 中 少 有 发 病 。19%8 一 6% 的 患者 有 家 族 史 ， 


RU bite ai A se aes Dow pte 
发 育 存 不 良 者 。 黑 素 瘤 可 发 生 于 正常 皮肤 ， 也 可 由 
以 前 存在 先天 或 获得 性 的 色素 痣 演变 而 来 。 色 素 病 
灶 任 何 可 察觉 的 变化 都 是 极为 重要 的 。 虽 然 黑 素 冶 
与 日 光照 射 密 切 相 关 ， 但 常 发 生 在 日 光 暴 露 相对 较 
少 的 部 位 。 头 颈 、 得 干 、 四 上肢 都 是 好 发 部 位 。 黑 素 
痛 初 起 表现 为 不 可 触及 的 色素 沉着 。 由 于 病变 微小 
的 良性 外 观 常 导致 本 病 被 忽视 或 当做 老年 班 和 娃 ， 
后 期 因 病 变 在 表皮 与 真皮 交界 处 扩展 使 直径 增加 或 
周 径 不 规则 等 引起 医师 和 患者 注意 。 最 终 ， 由 斑点 
状 不 可 触及 的 业 变 转变 为 结 节 样 病 变 。 自 1986 年 
至 今 ， 该 病 的 诊断 率 提高 了 一 倍 ， 但 死亡 率 却 没有 
变化 ， 晚 期 疾病 所 致 的 比例 也 未 发 生变 化 。 一 些 作 
者 认为 这 不 是 黑 素 瘤 的 流行 病 学 发 生 了 变化 ， 而 是 
活检 和 诊断 水 平 发 生 了 变化 。 


临床 表现 


体检 时 可 出 现 色 素 沉着 的 病变 ， 颜 色 可 由 浅 棕 
色 至 黑色 不 等 ， 但 红色 或 白色 病变 并 不 少见 ， 皮 损 
由 数 毫米 到 数 厘米 不 等 。 皮 损 边 缘 常 不 规则 并 不 清 
楚 ， 晚 期 常 形成 溃疡 ， 初 期 表现 形式 多 种 多 样 ， 常 
难 与 色素 疙 区 分 。 


鉴别 诊断 


黑 素 瘤 常 需 与 良性 、 先 天 性 、 发 育 不 良性 的 色 
Riu. GEM IO, OC. Vg. IER ER 
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素 痛 、 化 脓 性 肉芽 肿 相 上 鉴别 。 
诊断 方法 


新 进 研发 的 仪器 可 更 加 准确 地 诊断 黑 素 痛 。 由 
于 皮肤 镜 是 利用 显微镜 观察 病变 部 位 黑色 素 的 轻微 
变化 情况 ， 可 发 现 恶 性 病变 。 数 字 电 子 皮肤 镜 可 以 
储存 和 比较 病变 图 像 。 确 诊 最 终 需 病理 组 织 检查 ， 
切取 部 分 黑 素 痪 组 织 ， 进 行 病理 检查 并 不 促进 转移 
和 使 预后 恶化 ， 然 而 获取 有 代表 性 的 标本 对 于 明确 
诊断 是 非常 重要 的 ， 且 有 助 于 预后 。 因 为 不 能 够 反 
贞 黑 素 痛 侵入 的 深度 ， 故 不 刮 取 组 织 标本 。 由 皮肤 
病理 学 家 做 出 诊断 并 提示 浸润 深度 ， 依 据 组 织 病理 
和 临床 表现 可 细 分 为 恶性 疙 样 黑 素 瘤 、 结 节 性 黑 素 
M, Ze ACER a, EE A AT. dE 
治疗 和 评估 预后 方面 这 种 分 类 没有 按 浸润 深度 分 类 
重要 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 措施 


手术 切除 是 治疗 黑 素 瘙 的 理想 方法 。 手 术 范 围 
取决 于 病变 大 小 、 部 位 和 浸润 深度 。 要 以 毫米 为 单 
位 进行 病理 分 级 (Breshow 分 级 )。Breshow 分 级 是 
判断 黑 素 癌 患 者 生存 的 最 重要 指标 。 肿 瘤 < 0.76mm 
的 患者 5 年 生存 党 为 96%， 而 肿瘤 > 4mm 的 患者 
5 年 生存 率 为 47 名 。 对 于 大 而 深 或 生长 在 头颈 、 手 
是 的 黑 素 瘤 的 手术 切除 范 肝 要 大 。Breshow 分 级 决 
定 手术 切除 范围 : 一 般 原 位 瘤 要 切除 病变 周围 皮 
肤 0.5 — L.0cm , BPR Imm, 95] Eg S ae H6] [H] 
1.0cm 的 正常 皮肤 ; 1 ~ 2mm (fH, 3220] B E 
Jed FL 1.0 — 2.0cm 的 皮肤 ; MO > 2mm 的 要 切除 病 
变 周 围 2.0 一 2.5cm 的 皮肤 。 


辅助 治疗 


对 于 黑 素 痛 局 限 在 皮肤 的 患者 ， 选 择 性 淋巴 结 
切除 并 未 能 改善 预后 。 对 于 临床 有 淋巴 结 受 累 的 中 
者 ， 选 择 性 淋巴 结 切 除 可 改善 预后 。 应 用 淋巴 闪烁 
检查 技术 确定 局 部 的 前 哨 淋巴 结 ， 而 后 对 此 淋巴 结 
活检 以 发 现 转移 病灶 ， 这 一 技术 对 分 期 有 所 帮助 ， 
但 对 提高 患者 生存 率 无 明显 影响 ， 也 不 标准 的 诊疗 
方法 ; FRE an 已 获 美国 食品 药品 管理 局 批准 用 
于 治疗 黑 素 瘤 ， 虽 然 前 脆性 试验 未 显示 出 有 统计 学 
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意义 的 益处 ， 大量 肿瘤 疫苗 也 正在 进行 中 ， 但 尚 无 
辅助 试验 显示 出 改善 存活 的 益处 。 


避免 治疗 钳 误 


治疗 黑 素 瘤 最 常见 错误 是 ， 未 能 对 黑 素 瘤 做 出 
诊断 ， 临 床上 该 病 很 容易 与 多 种 良性 色素 性 病变 相 
混 消 ， 所 以 治疗 前 皮肤 病理 检查 是 必需 的 。 


M i 


基底 细胞 癌 和 鳞 癌 患者 需 对 皮肤 和 淋巴 结 常规 
随 诊 5 年 ， 以 发 现 癌 有 无 复发 或 有 无 新 发 肿瘤 ， 大 
约 30% 一 50% 的 皮肤 冶 患 者 在 数 年 内 会 患 另 一 种 
不 同 的 皮肤 肿 净 ， 常 规 随 诊 检 查 的 频率 取决 于 先前 
的 肿瘤 特征 、 哺 伤 程度 以 及 癌 前 病变 的 情况 。 

黑 素 瘤 患 者 应 终身 随访 ， 以 检查 复发 和 出 现 第 
二 原 发 黑 素 瘤 。80% 黑 素 瘤 患者 可 出 现 第 二 黑 素 瘤 。 
开始 至 少 每 6 个 月 随 诊 一 次 ， 术 后 数 年 可 延至 每 12 
PAK. Fi MR SUR FAS BARE 09 0, 
更 应 密切 随访 。 

虽然 大 黑 素 痛 的 患者 常 行 胸部 X 线 检查 ， 但 没 
有 必要 对 早期 黑 素 瘤 的 患者 进行 筛 查 以 发 现 微小 转 
移 。 

对 所 有 患者 进行 有 关 阳 光 暴 露 危险 的 宣教 ， 鼓 
矶 应 用 阳光 保护 指数 在 15 以 上 并 能 够 防护 紫外 线 
A 和 B 的 防晒 霜 ， 指 导 患 者 自 查 也 是 随访 的 常规 内 
容 。 


虽然 手术 治疗 仍然 是 治疗 皮肤 癌 的 主要 方法 。 
但 一 些 新 的 治疗 方法 正在 研究 中 。 光 动力 疗法 是 全 
身 或 局 部 使 用 光敏 感化 学 物质 ， 介 质 在 局 部 施 以 强 
光 或 激光 ， 以 或 多 或 少 地 选择 性 破坏 肿瘤 组 织 而 使 
周 玮 组 织 免 受 破坏 。 免 疫 调节 剂 正 在 研制 中 : Ko 
莫 特 是 一 种 杂 环 腕 ， 在 实验 和 临床 中 已 显示 出 强大 
的 抗 病 毒 和 肿瘤 的 作用 。 因 为 一 些 黑 素 净 已 显示 出 
对 放射 治疗 敏感 ， 故 放射 治疗 被 重新 应 用 。 


(刘海 杰 GR 吴 寿 岭 校 ) 
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头颈 部 癌 最 常见 的 发 病 部 位 是 口腔 和 口 咽 。 在 美国 每 年 口腔 癌 和 口 咽 癌 新 发 病例 为 30 000 例 ， 死 亡 病 
例 为 8000 例 。 在 发 展 中 国家 这 些 数字 还 要 更 高 ， 这 是 由 于 在 发 展 中 国家 中 口腔 癌 是 第 三 大 恶性 肿 癌 ， 排 在 
宫颈 癌 和 胃癌 之 后 。90 多 以 上 口腔 癌 和 口 咽 癌 的 病理 类 型 是 镁 状 细胞 癌 ( SCC ) 。 除 此 以 外 ， 口 腔 癌 中 有 
一 小 部 分 是 腺 癌 ， 口 咽 癌 中 有 一 小 部 分 是 淋巴 瘤 。 本 章节 仅 讨论 口腔 和 口 咽 鳞 状 细胞 冶 (SCC) 。 


病因 和 发 病 机 制 


口腔 的 范围 包括 从 层 边 缘 至 硬 聘 后 上 缘 ， 轮 廓 
FLAVA hed BEAST EE TRA p EH IE, PER 
M. TRARY. SESS. LIE. Re fü 
的 前 2/3 构成 。 口 咽 的 范围 包括 从 口腔 后 界 到 后 器 
REG. SRR AIS Ee, OR (天 的 
后 V3), WAM, BEIE COLTETR I EGA d 
BES RU BE AS) RH PU. CA fe (I 
WEIR, AP Ae RP a AE, Bite 
REPRE MI, ROMO MEA TE Ali PIE 
随 之 增加 ， 保 护 这 些 功能 是 治疗 过 程 中 的 一 项 重要 
原则 。 

饮酒 和 吸烟 是 导致 发 生 头 颈 部 鳞 癌 最 主要 的 危 
REAK. bs b. 75% 口腔 冶 的 发 生 与 吸烟 和 饮酒 
有 关 。 吸 烟 可 导致 男性 患 头 至 部 癌 的 风险 增加 1.9 
倍 ， 女 性 患 头颈 部 癌 的 风险 增加 3.0 人 和信。 风险 的 增 
加 与 年 吸烟 量 以 及 每 天 的 饮酒 量 是 成 比例 的 。 包 括 
雪 曹 、 炯 斗 和 无 烟 烟 草 在 内 的 其 他 形式 的 吸烟 都 与 
头颈 部 鳞 癌 的 发 生 有 关 。 虽 然 饮 酒 和 吸烟 都 是 导致 
发 生 鱼 癌 的 独立 危险 因子 ， 但 两 者 也 有 协同 作用 ， 
既 饮 酒 又 吸烟 会 增加 发 生 恶 性 肿瘤 的 可 能 性 。 已 发 
现 有 饮酒 和 吸烟 史 患 者 的 口 咽 黏膜 中 存在 p53 基因 
的 诱导 突变 。 印 度 和 东南 亚 流行 一 种 长 时 间 咀 嚼 烤 
烟 与 槟 椰 树 混合 物 的 习 悍 ， 这 一 习惯 也 是 一 种 已 知 
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的 危险 因素 。 另 外 ， 多 方面 的 研究 显示 人 乳头 靖 炳 
毒 和 鳞 癌 的 一 个 亚 型 有 关 。 虽 然 居 鲍 癌 也 包含 在 口 
腔 鳞 癌 的 范畴 内 , 但 是 唇 铸 癌 与 其 他 口腔 鳞 癌 不 同 ， 
它 最 主要 的 危险 因素 是 受到 紫外 线 照 射 ， 其 他 危险 
因素 包括 长 期 免疫 抑制 和 三 期 梅毒 。 


临床 表现 


Lr ge frm wed up ELA APPS RC. frog 
者 可 能 会 一 直 没 有 口腔 和 咽喉 症状 ， 有 的 患者 可 能 
发 现 口 腕 和 咽喉 病变 。 如 怀疑 患者 可 能 串口 腔 和 口 
咽 鳞 癌 ， 一 定 要 仔细 的 询问 病史 。 要 注意 是 否 在 出 
血 、 E15L, AARE, ERN, 发音 困难 、 感觉 异常 
牙痛 、 耳 痛 、 不 合适 的 义 浮 ，、 牙 关 紧 闭 或 体重 减轻 
等 症状 。 巾 于 吸烟 和 饮酒 是 导致 发 生 口 腔 鳞 癌 和 口 
咽 锐 癌 的 高 危 因素 ， 所 以 临床 医师 对 有 吸烟 和 饮酒 
史 的 患者 应 提高 警惕 。 

详细 的 体格 检查 需要 配合 使 用 头 灯 和 齿 镜 ， 对 
口腔 和 口 咽 黏 异 表面 进行 全 面 检查 。 由 于 脆 牙 后 三 
角 和 口腔 的 前 口 底 位 于 牙齿 后 方 ， 这 两 个 区 域 的 病 
变 在 常规 查 体 时 最 容易 被 忽略 。 应 用 压 舌 板 可 以 检 
查 这 些 “ 隆 藏 ”的 病变 。 检 查 完 全 部 黏膜 表面 后 ， 
还 要 进行 口 底 、 舌 、 舌 根 和 局 桃 体 区 域 的 触 诊 。 临 
床 医师 查 体 时 发 现 可 触及 的 肿块 和 有 硬结 、 淡 疡 、 
触 痛 的 区 域 应 向 惕 恶性 肿瘤 的 可 能 性 。 触 诊 时 要 注 


意 肿 物 与 骨 的 固定 程度 ， 固 定 表明 病变 已 累及 下 颌 
骨 和 上 颌 角 。 通 过 对 舌 下 神经 、 三 叉 神经 下 颌 骨 支 
和 舌 支 进行 详细 的 检查 可 以 检测 脑 神经 功能 是 否 正 
常 ， 牙 关 紧 闭 提示 咀嚼 肌 受 累 。 通 常 还 要 进行 颈 部 
淋巴 结 检查 。 


口腔 


口腔 乌 癌 最 常见 的 发 病 部 位 是 舌 (30% ~ 
40%), TR (25% 一 30%) AIO W (15%). OR 
癌 最 常见 的 临床 表现 是 不 愈合 的 溃疡 、 外 生性 病变 
或 一 个 温润 性 肿块 。 原 发 性 舌 鳞 癌 主要 发 病 部 位 位 
于 舌 的 后 外 侧 (759) 和 壬 的 前 外 侧 (209) (图 
84-1)。 通 常 肿 瘤 在 发 展 到 晚期 以 前 并 无 症状 ， 肿 窜 
发 展 到 晚期 后 的 症状 包括 疼痛 、 出 血 、 吞 咽 困难 、 
牙 货 松动 或 者 是 咬合 困难 。 

ESSE (图 84-1) 的 临床 表现 为 不 愈合 的 、 结 
奖 样 的 、 淄 疡 性 病变 或 者 出 现 过 度 鳞 状 角 化 的 红斑 ， 
由 于 光照 原因 ， 大 约 90% (HAC "ETE FIRE. A 
癌 最 常见 的 发 病 年 龄 是 50 一 70 V, 

原 发 性 上 颌 骨 和 下 颌 骨 齿 眼 癌 占 整 个 口腔 癌 的 
109%， 平 均 发 病 年 龄 为 66.7 岁 。 由 于 牙 眼 紧 紧 的 包 
绕 着 肿 疗 ， 所 以 肿瘤 侵犯 骨 组 织 的 现象 并 不 常见 。 

15% 一 30% WORM BA MIST, AM a] 
触及 代表 颈 部 淋巴 结 转移 的 肿块 (图 84-2)。 但 是 
下 层 鳞 癌 的 颈 淋巴 结 转 移 率 不 高 10%)。 大 部 分 口 
腔 淋巴 引流 的 第 一 站 是 羔 下 和 颌 下 淋巴 结 。 当 出 现 
HEB, MP AM PRES SR. po 
淋巴 结 也 常常 受累 。 由 于 多 数 口腔 鳞 况 位 于 体 中 线 
附近 并 且 存 在 丰富 的 淋巴 引流 ， 所 以 双 侧 或 对 侧 颈 
部 常 出 现 淋 巴结 转移 。 


口 咽 


口 咽 部 肿瘤 典型 的 表现 是 溃疡 性 病变 或 黏膜 
浸润 性 病变 。 常 规 查 体 常 无 法 发 现 舌 根 鳞 癌 (图 
84-2)， 只 有 进行 触 诊 才 能 发 现 该 病变 。 口 咽 鳞 癌 最 
常见 的 发 病 部 位 是 扁桃 体 和 前 侧扁 桃 弓 。 与 口腔 鳞 
癌 相 比 ,， 口 咽 鳞 癌 在 发 展 到 晚期 以 前 症状 更 为 少见 。 
口 咽 鳞 冶 最 主要 的 临床 症状 为 疼痛 和 厨 咽 困难 。 在 
多 数 晚 期 患者 中 ， 这 些 症状 会 伴随 着 发 音 困 难 、 牵 
涉 性 耳 痛 、 体 重 减 经、 咯血、 声 哮 和 喘 鸣 。60% 以 
上 的 口 咽 鳞 癌 患者 会 出 现 颈 部 转移 ， 最 常见 的 部 位 
是 颈 深部 淋巴 结 。 
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鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 炎症 、 良 性 病变 ( 见 第 11 章 )、 
BERR Dy CEPETR FER, RAE HZ PE ARS). 
EL (起 源 于 扁桃 体 AIER A ET IRL QS E 
EEG. 

“区 域 癌 化 ”的 概念 是 指 在 高 危 个体 发 生 广 泛 
异常 上 皮 增 生 ， 这 一 概念 可 应 用 于 上 气 道 消化 道 鳞 
癌 。 据 报道 区 域 癌 化 伴 发 原 发 性 上 气 道 消化 道 甸 癌 
的 概率 是 3% ~ 15%, 

因为 早期 发 现 无 症状 病变 与 低 发 病 率 和 死亡 率 
密切 相关 ， 所 以 要 及 时 识别 癌 前 病变 并 且 密 切 随 访 。 
口腔 癌 和 口 咽 癌 最 重要 的 癌 前 病变 是 黏膜 红斑 病 。 
通常 黏膜 红 玛 病 表 现 为 一 种 红色 、 轻 微 突起 的 病变 
或 是 一 种 扁平 、 菱 缩 的 红色 病变 ，90% 的 黏膜 红斑 
病 有 可 能 发 展 成 发 育 不 良 、 原 位 癌 或 就 诊 时 发 现 鳞 
癌 。 灰 膜 红 斑 病 有 时 也 表现 为 一 种 芷 膜 炎 性 病变 ， 
治疗 措施 包括 10 一 14 天 的 脱离 刺激 因素 和 抗 感染 
治疗 。 如 果 病 变 没 有 治愈 ， 建 议 进行 病变 边缘 活检 
以 除外 癌变 。 

黏膜 白斑 病 (图 84-3) 是 指 一 种 与 其 他 疾病 无 
Xm CURES, BEM MRD Sb. BRA 
BESS AY Ab th A BS A — FRE, RA HUNG 
变 发 展 迅 速 、 出 现 不 适 症状 或 医师 怀疑 恶变 时 才 进 
Vii. WOK HBP (LP) 偶 有 恶变 (3% ~ 5%), 
KE BG i HE MEAT RE AT. REIS 
"E 28655 PE, RG ETT I 
以 明确 诊断 。 与 黏膜 白斑 病 一 样 ， 对 疑 有 恶变 的 局 
YP Fae BTR. 


诊断 方法 


详细 询问 病史 和 体格 检查 是 诊断 口腔 和 口 咽 病 
变 最 重要 的 步 又 。 早 期 诊断 是 至 关 重 要 的 ， 小 而 无 
症状 的 病变 治愈 率 高 ， 死 亡 率 低 。 一 旦 病变 出 现 症 
Ak, 治愈 率 下 降 ， 死 亡 率 显 著 增 加 。 脱 离 刺 激 因素 
并 且 经 过 10 ~ 14 天 的 治疗 后 ， 应 该 再 次 评估 病变 。 
如 果 没 有 发 生 实质 性 的 好 转 ， 要 进行 活检 。 出 现 药 
物 治 疗 无 效 的 咽 输 痛 、 无 明确 耳 病 的 耳 痛 和 无 法 解 
释 的 吞咽 困难 时 需要 进一步 的 检查 。 如 果 怀 疑 病 变 
恶变 并 且 病 变 位 置 浅 表 ， 可 以 通过 局 部 麻醉 进行 活 
Kr. 活检 不 需要 切除 病变 ,但 应 包括 病变 及 病变 周 
围 小 部 分 表现 正常 的 黏膜 组 织 。 不 进行 全 身 麻 醉 很 
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图 84-1 CARRIE. 





难 对 口 咽 病 变 进行 活检 。 


处 理 和 治疗 
处 理 


如 果 是 早期 浅 表 型 口腔 鳞 癌 ， 只 需 切 除 病 变 不 
需要 进一步 的 处 理 。 另 外 ， 对 于 诊断 明确 或 高 度 疑 
似 患 者 , 需要 进行 全 上 消化 道内 镜 检查 【号 镜 检查 、 
支 气 答 镜 检查 和 食管 镜 检查 )， 以 除外 上 上 段 气 道 消 


化 道 第 二 原 发 鳞 癌 。 口 腔 瘤 或 口 咽 癌 患 者 发 生 第 二 
原 发 癌 的 概率 为 15%。 

术 前 检查 包括 胸 片 和 肝 功 能 检查 以 除外 远 处 转 
移 或 同时 发 生 肺 癌 。 对 某 些 口腔 癌 患 者 要 进行 下 僻 
骨 和 牙齿 X 线 的 放射 学 评 佑 。CT 或 MRI 可 以 更 好 
地 确定 肿 冯 和 颈 部 转移 的 位 置 和 范围 。 通 常 颈 部 (从 
颅 底 到 锁骨 ) 对 比 增强 CT 是 一 种 方便 有 效 的 检查 
方法 。MRI 可 以 较 清晰 的 显示 组 织 ， 但 当 肿 瘤 位 于 
舌根 或 怀疑 侵犯 周围 神经 组 织 时 MRI 会 显示 不 清 。 


图 84-2 ” 口 咽 恶性 肿瘤 。 






MRI 有 了 时 可 以 识别 出 体检 触及 不 到 的 病态 淋巴 结 。 

肿瘤 分 期 是 提示 预后 最 可 靠 的 预测 因子 。TNM 
分 期 系统 是 根据 美国 癌症 联合 委员 会 指南 制订 的 
( 表 84-1), TI 期 和 T2 早期 无 颈 部 转移 患者 5 年生 
存 率 达 60% 一 95%。 颈 部 出 现 转移 导致 预后 不 良 ， 
5 年 生存 率 为 25 多 一 40 和。 晚期 患者 (T3 和 T4 期 ) 
5 年 生存 率 仅 11% ~ 40 名 。 一 般 来 说 ， 口 咽 癌 的 预 
后 比 口腔 瘤 的 预后 要 差 。 

其 他 影响 预后 因素 包括 肿 痛 厚 度 和 患者 年 酸 。 
最 近 注 意 到 肿瘤 厚度 可 影响 口腔 鳞 癌 患者 的 预后 ， 
肿瘤 厚度 大 于 Smm 与 5 年 生存 率 下 降 密切 相关 。 
由 于 大 部 分 肿瘤 具有 侵袭 性 , 趾 病 年 龄 轻 (< 35 岁 ) 
通常 提示 预后 不 良 。 
Kitt i6 n 

精确 分 期 对 制定 恰当 的 治疗 计划 至 关 重 要 。 治 
疗 方案 包括 外 科 切 除 、 放 疗 和 综合 治疗 。 单 纯化 疗 


对 头颈 部 鳞 瘤 没有 根治 作用 ， 但 在 晚期 姑息 治疗 中 
具有 一 定价 值 。 


颈 部 淋巴 结 肿 大 常 是 
口 咽 痛 最 时 出 现 的 症状 
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早期 病变 CTI 期 和 T2 早期 ) 通常 仅 需要 使 用 
一 种 治疗 方法 即 可 。 大 多 数 病 例 可 采用 外 科 手 术 切 
除 肿瘤 及 周转 组织 (1 一 2cm) 的 方法 。 体 质 差 或 
手术 并 发 症 多 的 患者 可 以 选择 放疗 治疗 。 晚 期 病变 
{浸润 性 T2、 全 部 T3 TA) 需要 综合 治疗 。 口 腔 
癌 术 后 要 联合 放疗 。 晚 期 口 咽 鳞 癌 要 化 疗 联 合 放 疗 
或 手术 加 辅助 放疗 。 联 合 化 放疗 是 怖 桃 体 和 舌根 肿 
癣 的 主要 治疗 方法 ，。 

治疗 方案 取决 于 原 发 肿瘤 大 小 和 淋巴 结 状 态 。 
早期 病变 并 且 无 临床 证 据 证 明 淋 巴结 转移 的 患者 可 
以 只 进行 密切 随访 ， 不 用 针对 颈 诽 巴结 进行 特殊 治 
疗 。 

多 数 晚 期 患者 即使 没有 临床 证 据 显 示 有 颈 淋 巴 
结 转移 ， 也 需要 进行 颈 麻 巴结 清扫 或 颈 部 放疗 。 颈 
部 有 肿 大 淋巴 结 时 ， 需 要 进行 颈 诽 巴结 清扫 加 辅助 
放疗 治疗 。 

对 晚期 口腔 癌 和 口 咽 癌 患者 进行 治疗 ， 通 常会 
导致 功能 均 失 。 首 先进 行 放疗 或 保留 器 官 治疗 ， 然 
后 手术 切除 残存 病灶 ， 可 改善 长 期 预后 。 尽 管 治疗 
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图 84-3 BRAM. 
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和 重建 技术 不 断 改 进 ， 但 术 后 患者 仍 会 发 生 吞 啊 困 
难 、 发 音 困 难 和 误 吸 。 术 后 患者 需要 进行 气管 造 口 
和 鼻饲 ， 并 且 一 些 患 者 在 随后 一 段 时 间 内 仍然 需要 
其 中 一 种 或 两 种 方法 。 放 疗 常见 副作用 包括 口 干燥 
IE, RRR, ik, HEKARI. 


避免 治疗 错误 


早期 识别 口腔 癌 和 口 咽 癌 的 症状 和 体征 是 最 佳 
治疗 的 关键 。 及 时 将 患者 转 诊 至 耳 借 喉 科 专家 有 助 
于 正确 的 诊断 和 治疗 。 如 果 颈 部 出 现 肿块 ， 在 进行 
详细 头 到 部 检查 以 明确 原 发 灶 位 置 以 前 ， 不 应 当 手 
术 切 除 。 头 颈 部 全 面 检查 机 包括 纤维 肉 镜 检查 ， 以 
评估 肿瘤 的 范围 以 及 是 否 存 在 第 二 原 发 癌 。 当 到 部 
出 现 肿 块 但 原 发 灶 位 置 不 明确 时 ， 进 行 术 前 细 针 吸 
取 活 检 和 将 有 助 于 诊断 和 治疗 。 


几 种 新 型 化 学 治疗 药物 ， 如 表皮 生长 因子 受 体 
抑制 剂 有 望 成 为 头颈 部 癌 的 辅助 治疗 药物 。 进 行 术 
中 放疗 是 男 一 种 有 前 景 的 新 方法 。 基 因 蕊 片 分 析 在 
组 织 标志 物 鉴定 方面 有 广阔 前 景 ， 组织 标 志 物 常用 
于 识别 存在 发 生 头 腊 部 鳞 癌 风险 的 忠 者 或 识别 能 从 
当前 治疗 模式 下 受益 的 患者 。 在 外 科 领 域 ， 前 哨 淋 
巴结 活检 术 正 在 被 评估 能 否 作 为 颈 淋 巴结 清扫 术 以 
外 另 一 种 可 供 选 择 的 治疗 方案 ， 用 于 原 发 灶 较 大 但 
没有 临床 证 据 显 示 有 淋巴 结 转移 的 患者 。 

虽然 许多 新 的 治疗 方案 很 快 就 能 实施 ， 但 是 吸 
烟 和 饮酒 在 促进 口腔 癌 和 口 咽 癌 发 生发 展 过 程 中 的 
作用 坪 良 置疑 。 避 免 吸烟 和 饮酒 是 减少 发 生 头颈 部 
癌 最 有 效 的 方法 ， 同 时 临床 医师 有 责任 向 忠 者 进行 
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表 84-1 ORMMOBM AICC 分 期 


口 咽 癌 
TI : 肿 癌 最 大 直径 < 2cm 
T2 ; 2cm <H = 4cm 
T3 ;肿瘤 直径 > 4cm 
4a; PRO. ERRIMAREN, WAN., RE 
J 
T4b ; HAART WL, WH. 
Bk 


Tx : ACE VERA A 


BRUM USE OAR IE OR HE TL) 
T4 (FE): 驯 瘤 侵犯 周围 结构 (温润 骨 皮 质 累 及 齿 术 神经 、 口 


底 和 面部 皮肤 ) 

T4a (口腔 )， 肿 将 侵犯 周围 结构 (RA. A 
肌肉 ( 舌 外 肌 )}、 上 颌 赛 和 皮肤 ) 

T4b (CURE): HAS SLL] BE, NL ok P i ol (SES Py 
动脉 

区 域 淋 巴结 (N) 

NX: 区 域 淋巴 结 无 法 评估 

N0 : 无 区 域 淋巴 结 转移 

N1 ; 同 侧 单 个 淋巴 结 转 移 ， 最 大 直径 < 3cm 

N2: 同 侧 单 个 淋巴 结 , 3em 二 最 大 直径 三 6cm， 或 同 制 多 个 
淋巴 结 ， 最 大 直径 三 6cm， 或 双 侧 或 对 侧 淋 巴结 最 大 直径 
sóm, 

N2a : [fp di EASE, 3em 二 最 大 直径 三 bem 

N2b : 同 侧 多 个 淋巴 结 转移 ， 最 大 直径 三 6cm 

N2c : 双 侧 或 对 侧 麻 巴结 转移 ， 最 大 直径 三 6cm 

N3 ; 淋巴 结 最 大 直径 > 6cm 

AJCC， 美 国 癌症 联合 委员 会 ， 


MX : 
MO : 


远 处 转移 无 法 评估 
无 所 处 转移 


MI : 有 远 处 转移 





From the American Joint Commitiee on Cancer: AJCC Cancer Staging Manual, 6th ed. New York, Springer-Verlag, 2002. 


宣教 ， 这 和 诊断 及 治疗 同等 重要 。 


(X Al 译 KẸ R) 


参考 文献 


Spiegel JH, Jalisi S: Contemporary diagnosis and management of head 

and neck cancer. Otolaryngol Clin North Am 38(1): xiii-xiv, 2005. 
This collcerion of papers. focuses on the newest and Latest algorithess for 
diaguasts and treatment of bead and neck cancer, 

Warner GC, Reis PP, Makitie AA, et al: Current applications of microar- 
rays in head and neck cancer research. Laryngoscope 114(2):241-248, 
2004, 

This article provides an introduction to microarray technology and bow it 
is currently being applied to bead and neck cancer research, 


1. Gassner HG, Sabri AN, Olsen KD: Oropharyngeal malignancy. 
In Cummings CW, Haughey BH, Thomas JR, et al (eds): Cum- 


~ 


Lv 


* 


j^ 


. Prince S, Bailey BM: 


mings Otolaryngology Head and Neck Surgery, 4th ed. Philadel- 
phia, Elsevier Mosby, 2005 pp 1717-1757. 
— cy etapa Ace Sela enne o 


and management of oropharyngeal cancer. 
, Mashberg A, Samir A: Early diagnosis of esymptomatic oral end 


squamous cancers, CA Cancer ] Clin 45(6)-328- 

351, 1995. 

This important paper addresses diagnasing oral and oropharyngeal 
SCC in the asymptomatic patient by assessing risk factors and performing 

a thorough directed physical exam. Management of precancerous lesions 
and the use of toluidine blue staining are discussed. 
Squamous carcinoma of the tongue: Review. 
Be J Oral Maxillofac Surg 37(3):164-174, 1999. 

The authors present a good review of cancer confined to the tongue 
with a focus on prognosis and otitcomer. 
Summerlin DJ: Precancerous and cancerous lesions of the oral 
cavity. Dermatol Clin 14(2):205-223, 1996. 

— acl acuerdo pei sniper cae Lokal 

oral cavity cancers and 


tm i doma 
aria d ad Head and Neck Surgery, 4th ed. Philadelphia, 
Elsevier Mosby, 2005, pp 1579-1617. 

This chapter in a core otolaryngology text is an in-depth review of the 
diagnosis and management of oral cavity cancer. 





John F. Boggess * Victoria Lin Bae—Jump 


Sms 


引言 


自 20 世 纪 40 年 代 至 今 ， 宫 颈 细胞 刮 片 检查 ( 巴 氏 检测 法 ) 在 美国 的 普遍 应 用 已 经 使 宫颈 癌 的 死亡 率 降 
低 了 70% 以 上 。 宫 颈 癌 筛 查 成 为 防 癌 普 查 历史 中 最 成 功 的 典范 。 

在 美国 ， 宫 颈 刮 片 检查 降低 了 宫 绒 癌 的 死亡 率 ， 但 仍 有 许多 挑战 。 其 中 最 主要 的 障碍 是 对 筛 查 建 议 的 
依从 性 差 ， 尤 其 是 对 老年 女性 、 未 参加 保险 的 女性 、 少 数 民 族 谊 及 农村 女性 。 调 查 表明 ， 50% ~ 70% 的 宫 
颈 瘤 患者 发 生 在 从 未 进行 或 近 五 年 内 未 进行 宫颈 刮 片 检 查 的 妇女 中 。 无 论 是 宫颈 癌 的 发 病 率 和 死亡 率 存在 
明显 的 种 族 差 异 ， 越 南 妇女 为 本 病 的 高 危 人 群 。 尽 管 在 所 有 死 于 癌症 的 妇女 中 ， 因 宫颈 痛 致 死 的 人 数 只 占 
总 数 的 2%， 但 在 20 ~ 39 岁 女性 癌症 死因 中 ， 宫 颈 癌 排名 第 二 。 

预防 宫颈 癌 的 发 生 并 降低 其 死亡 率 是 可 行 的 ， 其 原因 有 (因为 从 早期 细胞 异常 称 为 低 度 非典 型 增生 
(LGSIL)， 进 一 步 发 展 到 重度 非典 型 增生 ( 高 度 非典 型 增生 ) (HGSIL)， 继 而 进展 为 原 位 癌 (CIS) 及 侵 获 性 癌 
的 过 程 是 缓慢 的 ， 因 此 给 检查 争取 了 一 些 时 间 。(2 可 确定 相关 细胞 的 异常 。(3) 可 对 癌 前 病变 进行 有 效 的 治 
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疗 。 尽 管 第 查 已 经 减少 鳞 癌 的 发 病 率 和 死亡 率 ， 但 是 腺 癌 的 发 病 率 仍 呈 上升 趋势 。 


病因 及 发 病 机 制 


大 多 数 宫颈 瘤 发 生 于 宫颈 移行 带 ， 该 区 域 宫颈 
和 阴道 的 上 皮 细 胞 可 化 生 为 柱状 上 皮 ， 且 宫颈 腺 体 
处 于 该 区 域 。 图 85-1 显示 阴道 镜 检 查 所 见 。 妇 女 易 
患 鲜 癌 是 因为 该 区 域 的 组 织 胎 弱 旦 直接 紧 露 于 环境 
致癌 物 中 ， 其 中 最 主要 的 致癌 物 为 人 乳头 状 瘤 病毒 
(HPV). 

HPV ERM ee Pe Pi REE. dE 
95% ~ 99% E AMARA Mee AL 75% ~ 95% 重度 非 
典型 增生 病变 中 可 检测 到 人 乳头 状 瘤 病 毒 的 DNA。 
HPV 主要 通过 性 接触 传播 ， 并 且 可 以 终生 存在 于 外 
阴 、 阴 道 和 宫颈 。 对 于 一 组 拥有 100 多 种 类 型 的 病毒 ， 
HPV 病毒 可 以 导致 不 同 的 疾病 。 其 中 HPV6、11 可 
SSE. HPVI6, 18 可 导致 癌症 。 以 宫颈 细胞 学 
检查 无 异常 的 妇女 为 例 ， 那 些 感染 高 危 HPV 病毒 
类 型 的 妇女 ， 其 患 商 宫颈 病变 的 相对 危险 是 未 感染 
者 的 58 ~ 71 1%. 
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HPV DNA 必须 整合 到 宿主 的 基因 组 DNA 中 
才能 促进 导致 宫颈 瘤 的 改变 。 这 种 事件 似乎 是 罕见 
的 ， 但 却 是 癌变 的 必要 步骤 。 若 病毒 没有 进行 基因 
整合 ， 普 通 的 病毒 生命 周期 只 能 引起 宫颈 上 皮 轻 度 
非典 型 增生 。 若 病毒 进行 基因 整合 ， 则 会 导致 重度 
非典 型 增生 并 最 终 进展 成 为 宫颈 癌 ({ 图 85-2)。 相 关 
的 宿主 因素 如 年 龄 、 营 养 状 态 、 免 疫 功 能 、 吸 烟 状 
况 和 沉默 基因 多 态 性 也 影响 病毒 基因 的 整合 。 与 少 
部 分 低 度 非典 型 增生 病灶 相 比 ， 几 乎 100% 原 位 癌 
和 瘤 性 病变 都 整合 了 HPV 的 DNA。 从 单一 的 病毒 
感染 发 展 到 基因 整合 及 肿瘤 形成 的 过 渡 时 间 尚 不 明 
确 ， 但 可 能 受 患 者 危险 因素 多 少 的 影响 。 自 然 病 中 
研究 表明 ， 大 多 数 病例 中 HPV 病毒 感染 及 宫颈 异 
常 改变 的 进程 是 有 序 的 。 都 是 从 微小 病变 发 展 到 更 
为 严重 的 病变 。 因 此 ， 这 个 病变 进程 与 观察 到 的 细 
胞 学 改变 是 一 致 的 ， 并 且 也 符合 宫颈 细胞 学 检查 的 
结果 。 
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图 85-1 ”阴道 镇 。 
ESTA enii 
t FUA (DC 
Y gi en ry SCAM et ME 
V. J REE ( 转化 区 域 ) 
TOR ED LAE 
MRTA TTE TIAE d 
转化 区 域 的 变化 
青春 期 前 的 生育 其 绝经 其 
TONO 
SH EI ROSE 
在 美国 ，HPYV 感染 的 流行 及 发 病 高 峰 发 生 在 ”临床 表现 
25 岁 以 下 的 妇女 中 ， 然 而 ， 超 过 30% 的 绝经 后 妇 
女 可 通过 聚合 酶 链 反 应 方法 检测 到 HPV 的 DNA. 宫颈 癌 会 出 现 浸 润 时 临床 可 发 现 病灶 ， 当 出 现 


由 于 绝 大 多 数 宫 颈 瘤 的 发 生 和 HPV 感染 相关 ， 且 ”深部 浸润 时 ， 癌 细胞 通过 局 部 外 延 播 散 ， 通 过 淋巴 
不 依赖 于 年 龄 因素 ， 所 以 应 在 所 有 年 龄 组 的 妇女 中 及 血 道 转移 (图 85-3)。 未 侵袭 的 宫颈 癌 很 少 有 相 
第 查 由 病毒 引起 的 上 皮 变 化 。 关 症 状 。 随 着 宫颈 瘤 的 进展 ， 妇 女 们 大 多 会 发 现 阴 
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图 85-2 在 鳞 状 细胞 组 织 中 宫 绒 细胞 的 病理 学 。 


分 期 和 细胞 类 型 





道 异 常 分 泌 物 及 月 经 间 期 出 血 ， 尤 其 在 冲洗 及 性 交 
后 更 为 明显 。 疼 痛 、 食 欲 减退 及 体重 减轻 是 癌症 晚 
期 表现 。 腰 背部 疼痛 可 能 是 由 于 肿瘤 侵 及 骨盆 侧 辟 
引起 的 洲 尿 道 梗 阻 所 致 。 膀 胱 及 直肠 受 侵 会 导致 出 
血 及 瘘 的 形成 。 


鉴别 诊断 


很 多 宫颈 疾病 ， 例 如 生殖 道 感染 ， 会 影响 宫 
颈 刊 片 检查 , 产生 假 阳性 的 结果 。 一 些 良性 病变 ， 
如 平滑 肌 瘤 、 原 发 性 疱疹 病毒 感染 、 子 宫 内 膜 异 
位 症 及 宫颈 息肉 表现 为 可 和 触及 或 可 见 的 宫颈 肿 
物 。 子 宫 疗 可 侵 及 到 宫颈 和 阴道 ， 鉴 别 诊断 时 需 
要 注意 。 


诊断 与 治疗 
第 查 


建议 处 于 性 活跃 期 或 18 岁 及 以 上 的 妇女 行宫 
MA HRA, TEER 3 次 或 以 上 (每 年 1 次 ) 检查 
结果 正常 后 ， 可 在 临床 医师 指导 下 降低 得 查 频 率 。 
对 已 经 行 子宫 切除 和 没有 生殖 器 发 育 异 常 或 肿 净 的 
无 症状 妇女 ， 不 必 行 宫颈 刮 片 检查 。 


异常 巴 氏 检查 分 级 


宫颈 细胞 学 异常 得 查 工作 应 由 掌握 阴道 镜 检 
查 方法 并 能 够 治疗 宫颈 非典 型 增生 的 专科 医师 担 
当 。 当 确诊 为 侵袭 性 宫颈 瘤 后 ， 则 申 妇 产 科 肿瘤 专 
家 进行 治疗 。 这 些 妇科 肿瘤 专家 必须 同时 掌握 异常 


图 85-3 WS. 
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不 同 分 期 和 类 型 
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巴 氏 检查 分 类 方法 及 解 现行 的 Bethesda 分 类 法 (HE 
85-1)。 当 宫颈 刊 片 发 现 两 个 未 明确 意义 的 非典 型 鳞 
状 细胞 (ASCUS) 或 发 现 轻 度 非典 型 增生 时 ， 应 进 
行 阴道 镜 检 查 和 定位 活 组 织 检查 。 发 现 单一 的 重度 
非典 型 增生 或 癌变 时 应 立即 进行 阴道 镜 检查 进行 评 
估 。 临 床 发 现 可 疑 病 灶 或 宫颈 糜烂 ， 无 须 考虑 细胞 
刮 片 的 结果 ， 直 接 进 行 阳 道 镜 检查 和 活 组 织 检查 。 
阴道 镜 检查 过 程 中 使 用 稀 酯 酸 涂抹 在 宫颈 处 ， 使 异 
常 的 上 皮 细 胞 变 白 ， 有 利于 观察 。 对 变 白 的 病灶 和 
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血管 形态 异常 的 糜烂 部 位 进行 活 组 织 检查 可 确定 哪 
此 患者 需要 治疗 ， 哪 些 则 需要 常规 或 密切 随访 (图 
85-4), 

"LPS UR A fe a BEA EET SG 1 17307 9 D] IRE T UL 
(jjj 4E SE fip E PCIE AAT EA RAS, L 
数 病例 的 组 织 学 检查 证 实 轻 度 非典 型 增生 是 良性 病 
变 ， 对 于 依从 好 的 患者 ， 疾 繁 的 巴 氏 检查 是 可 以 接 
受 的 。 重 度 非典 型 增生 病变 很 可 能 发 展 成 侵袭 癌 ， 
因此 应 该 进行 治疗 。 如 果 在 阴道 镜 检 查 下 可 见 整个 
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se 满意 的 评估 (描述 是 否 存在 子宫 颈 内 或 移行 带 细 胸 成 
分 ) 
， 不 满意 的 评估 (详细 说 明 原 因 ) 
2 HRA HS /未 被 处 理 (详细 说 明 原 因 ) 
s 样 本 处 理 并 检验 ， 但 是 由 于 【详细 说 明 原 因 ) 导致 上 
皮 细 胞 异常 的 评估 不 满意 
总 分 类 ( 任 选 的 ) 
SARE RA COREE 
上 皮 细 胞 异常 
其 他 
解释 /结果 
s 未 见 上 皮 内 病变 或 悉 性 肿瘤 
= 微生物 
s 泣 虫 性 阴道 炎 
a 真菌 形态 学 符合 念 球菌 
"UE Se as A EB a de 
s 细菌 形 态 学 符合 放 线 菌 
= 细胞 改变 符合 单纯 疱 疙 病毒 感染 
s 其 他 非 肿 痛 性 发 现 (随意 列举 ， 不 完全 ) 
s 有 反应 性 相关 细胞 改变 
e 炎症 (包括 典型 的 修复 ) 
e 放射 改变 
© HAT i 
se 子宫 切除 后 出 现 株 细 胞 形态 
LE E] 
s 上皮 细 胞 异常 
a 鲜 状 上 皮 细 胞 
s 非典 型 鳞 状 细胞 (ASC) 
* 无 明确 诊断 意义 的 非典 型 鳞 状 上 皮 (ASC-US) 
* 不 排除 HSIL (ASC-H) 
s 低 度 髓 状 上 皮 内 的 病变 (LSIL) 
包含 ， 人 乳头 痢 病 毒 / 轻 度 非典 型 增生 /宫颈 内 者 变 
(CIN) I 级 
高度 鲍 状 上 皮肉 病变 (HSIL) 
包含 ， 中 度 及 重度 非典 型 增生 ， 原 位 癌 ，CIN 2 和 
CIN3 
EL SD 
s 腺 细胞 
sa 非典 型 腺 细胞 (AGC) ( 特 指 宫颈 内 ， 子 宫 内 膜 ， 或 无 
特殊 说 明 ) 
se 非典 型 腺 细胞 (AGC), ZFPR (WREN, TA 
内 膜 ， 或 无 特殊 说 明 ) 
s 宫颈 原 位 癌 (AIS) 
iik 
s 其 他 【随意 列举 ， 不 完全 ) 
940 岁 以 上 妇女 的 子宫 内 膜 细胞 
| 自动 检查 或 辅助 检测 (适当 地 包括 】 | 
REAM (ER) | 


Adapted from Solomon D, Davey D, Kurman R, et al: The 2001 
Bethesda System: Terminology for reporting results of cervical 
cytology. JAMA 287(16):2116, 2002. Copyright 2002, American 
Medical Association, 





病灶 ， 可 行 电 环 切 除 、 冷 冻 疗 法 ， 或 激光 切除 所 有 
异常 的 上 皮 细胞 和 宫颈 移行 带 。 若 病灶 不 能 完全 可 
视 或 病变 很 大 ， 应 首选 冷冻 锥 形 切 除 术 。 

对 患 有 低 度 非 典型 增生 或 进行 了 确切 治疗 的 患 
者 应 进行 随访 ， 其 方法 为 每 3 - 6 个 月 进行 一 次 宫 
颈 细 胞 刮 片 检查 ， 直 到 连续 三 次 检查 结果 无 异常 。 
此 后 每 年 还 需 进行 一 次 第 查 。 随 诊 若 发 现 细胞 学 异 
常 ， 应 该 再 次 行 阳 道 镜 检查 。 

子宫 切除 术 适 用 于 已 生育 过 和 要 求 确定 性 治疗 
的 妇女 。 必 须 注意 除外 侵袭 性 病变 。 


£3 H5 3 6X 4 5r 


"og 85-2 为 国际 妇 产 学 会 现行 的 肿瘤 分 期 标准 。 
早期 宫颈 瘤 可 进行 手术 和 放射 治疗 ， 其 治疗 方法 的 
选择 受 社会 和 临床 因素 的 影响 。T 期 和 下期 以 上 宫 
颈 癌 以 放疗 为 主 ， 辅 以 化 疗 可 增强 放疗 的 治疗 效果 。 

放疗 适用 于 各 期 宫颈 癌 ， 但 是 手术 治疗 只 能 应 
用 于 1 期 和 二 a 期 宫颈 癌 。 放 疗 或 根治 性 子宫 切除 1 
期 宫颈 瘤 的 5 年 生存 率 约 为 85%。 年 轻 女性 选择 手 
术 治 疗 的 优点 是 明显 的 ， 因 为 这 种 方法 可 以 很 好 地 
保护 卵 间 功能 。 

手术 治疗 原则 是 根据 观察 到 的 宫颈 癌 转 移 特 性 
制定 的 ， 宫 颈 痛 局 部 扩散 到 区 域 淋 巴结 转移 是 一 个 
逐步 的 并 且 是 可 预测 的 过 程 。 切 除 全 部 原 发 肿瘤 及 
周边 组 织 时 要 根治 性 切除 子宫 旁 组 织 及 2 一 3cm 的 
阴道 。 切 除 深 度 取决 于 原 发 病灶 的 大 小 。 如 果 在 宫 
旁 组 织 或 淋巴 结 内 发 现 明显 的 宫颈 外 病变 ， 则 选用 
放射 治疗 替代 子宫 切除 术 。 对 切除 的 子宫 标本 及 淋 
巴结 要 进行 术 后 评价 ， 明 确 是 否 有 隐 性 淋巴 转移 ， 
子宫 旁 的 组 织 浸 润 及 广泛 淋巴 道 侵犯 ， 这 对 选择 哗 
类 患者 能 从 辅助 放疗 中 获 益 是 至 关 重 要 的 。 

放疗 可 先行 全 骨盆 外 放射 治疗 ,剂量 为 
5000cGy。 后 经 阴道 行内 放射 治疗 , 近 距 离 照 射 宫颈 . 
阴道 及 宫 旁 组 织 ， 总 剂量 追加 至 7500cGy, XF 
体 较 大 或 有 骨盆 淋巴 结 转移 的 患者 ， 照 射 野 应 该 扩 
大 到 包括 主动 脉 旁 淋巴 结 。 

近期 有 报道 指出 ， 放 疗 时 辅 以 小 剂量 铂 类 药物 
化 疗 可 以 提高 放疗 效果 。 这 已 成 为 宫颈 外 病变 的 标 
准 治疗 。 

局 部 复发 的 宫颈 癌 可 再 行 治疗 ， 有 些 患者 可 长 
期 生存 。 术 后 如 果 没 有 远 处 转移 ， 单 纯 上 骨盆 复 发 者 
可 经 放疗 治愈 。 在 没有 其 他 部 位 复发 的 情况 下 ， 孤 
立 肺 部 转移 灶 可 以 行 手术 切除 治疗 ， 且 疗效 显著 。 


图 85-4 ”阴道 镜 下 异常 宫颈 改变 。 
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30% 晚期 宫颈 癌 或 复发 病例 经 化 疗 后 可 获 短 期 生存 。 


避免 治疗 错误 

尽管 预防 宫颈 瘤 的 筛 查 已 见 成 效 ， 但 仍 有 误诊 
发 生 并 且 成 为 诉讼 的 原因 之 一 。 许 多 误诊 归咎 于 以 
下 两 点 原因 : 人 为 因素 或 巴 氏 试验 敏感 性 的 局 限 造 
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成 细胞 病理 学 未 能 发 现 异 常 细胞 ， 或 不 适当 的 细胞 
分 类 及 随访 结果 。 随 着 技术 革新 ， 如 液 基 细胞 学 检 
查 和 计算 机 辅助 第 查 已 经 大 大 提高 巴 氏 试验 检测 高 
度 病 变 的 敏感 性 。 此 外 ， 附 加 HPV 检测 也 能 增强 
实验 诊断 的 敏感 性 。 

所 有 进行 巴 氏 簿 查 的 临床 机 构 需要 有 完整 的 记 
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| ANI: 肉眼 未 见 ， 仅 在 显微镜 下 可 见 。 所 有 病灶 为 浅 
表 证 润 定 为 Tb， 病 变 为 问 质 证 润 最 深 达 Smm, SEI « 
7mm 

| ALW: 间 质 浸润 深度 < 3mm， 宽 度 < 7mm 

1 A2 期 : 间 质 温润 深度 >> 3mm; 同时 < 5mm, W< 
7mm。 滔 润 深 度 不 应 超过 其 发 源 部 位 上 皮 细 胞 基底 部 和 
表面 smm， 同 时 不 温润 腺 体 。 形 成 肿 六 的 位 置 若 包 含 
血管 和 淋巴 ， 不 应 改变 分 期 ， 但 应 该 特别 指出 。 这 关系 
到 是 否 影响 未 来 的 治疗 决策 

| BW: 临床 可 见 病灶 局 限于 宫颈 或 超过 TA. 期 的 明确 病 


tt 
| Bl 期 ， 临床 可 见 病灶 < 4mm 


| B2 期 ， 临床 可 见 病灶 > 4mm 
1% 
SMR ENG a A Ps AR SRE, RO (A SET 
iff F 13 
JI ANI. X81g op S 
TBS, Basra 
看 期 
REAR ILA AME, AL ete Ae SSE) CIA, Nn 
QT RAGA F 13. FCG IRA ar Bey FE s BUK ox E 
功能 
MAW: 累及 阴道 13， 但 未 达到 盆 壁 
W BJ). MiLB. Rl (或 ) 肾 盏 积 水 ， 或 无 肾 功 能 
VB 
MALLS se. SLR PCS RE 
VA : 侵犯 到 其 他 相 邻 器 官 
WB: 转移 到 远 处 器 官 
Adapted from Modifi cations in the staging for stage I vulvar and 
stage I cervical cancer. Report of the FIGO Committee on Gyneco- 
logic Oncology. International Federation of Gynecology and Obstet- 
rics. Int J Gynaecol Obstet 50(2):215-216, 1995. 





录 以 备 随 诊 患 者 用 ， 应 将 所 有 异常 结果 告知 她 们 。 
这 些 记 录 对 于 确保 依从 性 是 很 重要 的 。 一 些 电 脑 软 
件 系统 可 自动 进行 沟通 和 提示 尚未 解决 的 异常 检 
测 ， 这 可 能 有 助 于 减少 此 类 错误 。 


展望 
考虑 到 HPV 在 宫颈 癌 发 病 中 的 作用 及 在 性 活 


路 妇 女 中 的 流行 情况 ， 许 多 研究 已 将 重点 放 在 HPV 
疫苗 的 研制 上 。 现 已 研制 出 Gardasil (Merck & Co.) 
和 Cervarix (Glaxo-Smith-Kline) 两 种 预防 性 疫苗 。 
由 于 70% 的 宫颈 冶 患 者 是 感染 了 HPV16 和 18 型 ， 
因此 所 研制 的 疫苗 都 是 由 非 传染 性 重组 HPV 16 和 
18 型 病毒 样 颗 粒 组 成 。Gardasil 也 可 以 预防 HPV6 
型 和 11 型 感染 ， 避 免 生 殖 器 疣 的 发 生 。 大 规模 下 、 
了 期 临床 随机 对 照 试 验 结果 表明 ， 短 期 内 这 些 疫 苗 
几乎 100% 预防 宫颈 非典 型 增生 。 持 续 预 防 效果 已 
经 超过 两 年 。 

美国 食品 药品 管理 局 已 经 批准 四 价 Gardasil $E 
苗 在 9 ~ 26 岁 的 女性 中 使 用 。2006 年 6 月 ， 联 邦 
免疫 接种 实践 咨询 委员 会 (ACIP) 对 11 — 12 岁 女 
性 常规 接种 四 价 Gardasil 疫苗 推荐 了 三 种 剂量 。 这 
种 疫苗 最 早 可 以 用 于 9 岁 女 童 。ACIP 也 支持 所 有 
13 一 26 岁 女 性 接种 疫苗 , 而 不 考虑 早 前 的 性 行为 。 

尽管 这 些 高 效 、 耐 受 良 好 的 疫苗 对 减少 宫颈 非 
典型 增生 及 宫颈 冶 发 生 具 有 很 大 的 潜力 ， 但 常规 接 
种 的 实现 及 免疫 耐 受 性 方面 仍 存 在 诸多 问题 。 有 些 
问题 至 今 仍 未 清楚 ， 如 这 些 疫 苗 对 其 他 类 型 的 HPV 
病毒 感染 是 否 可 以 提供 交叉 保护 作用 ， 对 男性 是 否 
同样 有 效 。 在 未 来 挑战 仍然 存在 ， 如 何 能 让 世界 范 
用 内 的 贫困 妇女 接种 疫苗 ， 降 低 宫颈 癌 所 带 来 的 危 
害 是 一 个 挑战 。 

尽管 HPV 疫苗 接种 和 新 的 得 查 技术 提供 了 很 
好 的 预防 保证 ， 在 美国 预防 宫颈 癌 患 者 死亡 最 主要 
的 失败 原因 是 缺乏 筛 查 的 依从 性 。 研 究 表明 医师 是 
否 强调 筛 查 的 重要 性 对 此 有 很 大 的 影响 。 不 同 种 族 
治疗 效果 也 存在 差异 。 现 在 国家 癌症 研究 所 (NCI) 
已 经 认识 到 生物 标记 鉴定 的 重要 性 。 它 可 以 更 好 地 
辨别 细胞 学 异常 的 临床 意义 ， 大 大 提高 目前 得 查 的 
成 本 效益 。 提 高 现 有 筛 查 方法 缴 感性 的 一 个 结果 就 
是 失去 了 诊断 特异 性 。 自 1988 年 Bethesda 体系 采 
用 以 来 ， 巴 氏 检测 异常 的 妇女 人 数 明 显 增多 。 液 基 
细胞 学 技术 及 计算 机 辅助 分 析 技 术 的 应 用 已 经 大 大 
提高 了 第 查 的 敏感 性 ， 但 对 于 许多 患者 来 说 高 品 费 
用 限制 了 这 些 技 术 的 使 用 。 

依据 最 近 的 少量 巴 氏 检测 异常 的 临床 结果 ， 
NCI 已 得 出 结论 那些 无 高 危 HPV 感染 的 妇女 可 以 
每 年 进行 一 次 ASCUS 筛 查 。 这 项 研究 成 果 的 重要 
意义 在 于 证 实 了 ASCUS 是 最 普通 的 巴 氏 检测 异常 ， 
但 在 检测 异常 的 妇女 中 有 不 足 50% 的 妇女 有 组 织 活 
RHE. 


我 们 需要 不 断 探索 预防 宫颈 瘤 的 新 技术 ， 同 时 
我 们 也 应 重视 现 有 技术 ， 并 将 现 有 的 最 成 功 的 预防 
施 完全 落实 到 实际 工作 中 。 


(RARO F RER R) 
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SABALSSM MALS F 1%, BMS 15 ~ 35 岁 男性 最 常见 的 恶性 肿瘤 。 这 年 龄 组 95% HA 
肿瘤 属于 生殖 细胞 肿瘤 ， 其 余 为 淋巴 细胞 性 或 生殖 腺 细胞 性 肿瘤 ， 包 含 组 织 学 上 生殖 细胞 瘤 ， 分 为 生殖 细 
胞 或 非 生殖 细胞 型 ( 胚胎 细胞 、 卯 黄 圳 、 贱 胎 痛 、 绒 毛 膜 冶 )。 

2006 年 ， 美 国 新 确诊 大 约 有 8250 例 罕 丸 生殖 细胞 瘤 。 随 着 各 种 有 效 化 疗 方法 的 实施 ， 只 有 不 足 5% 
的 患者 死 于 这 种 疾病 。 在 过 去 几 十 年 中 沼 丸 肿瘤 的 发 病 率 持续 上 升 。 尽 管 这 种 趋势 的 原因 不 为 人 们 所 知 ， 
但 与 非 裔 美国 人 相 比 白人 男性 的 发 病 率 更 高 ， 并 且 发 病 率 增加 的 趋势 也 仅 局 限于 白 种 人 。 非 高 美国 男性 摆 


丸 肿 瘤 的 发 病 率 仅 为 白 种 人 的 25%。 


病因 和 发 病 机 制 


尽管 研究 认为 一 些 危险 因素 与 这 种 癌症 有 关 s 
然而 大 部 分 患者 没有 这 些 已 知 的 危险 因素 。 隐 学 被 
认为 是 值得 注意 的 高 危险 因素 ， 到 5 岁 泽 丸 下 降 
仍 未 纠正 的 患者 ， 具 有 对 侧 坚 丸 发 生 冶 变 的 高 风 
险 。 大 约 10% AILS a EUER. Hh 25% 
Be Ae PTE AS RS. I, ER 
AMEN ILA — 14 倍 。 其 他 的 危险 因素 包 
括 不 育 症 或 低 生 育 能 力 、HIV 感染 及 学 丸 肿瘤 家 
族 病史 。 


临床 表现 


罕 刀 生殖 细胞 冶 最 常见 的 表现 为 举 丸 无 痛 性 结 
节 ， 但 大 约 30% 的 患者 表现 察 丸 隐 痛 ， 约 10% 的 
患者 为 坚 丸 剧烈 疼痛 ， 另 外 10% 表现 为 远 处 转移 的 
症状 和 体征 (图 86-1)。 对 任何 可 疑 的 病变 和 症状 
均 需 行 举 九 超声 波 检查 ， 以 进一步 评估 ， 超 声 检查 
对 对 轴 丸 癌 的 诊断 具有 高 度 敏感 性 。 符 九 生 将 细胞 
瘤 的 超声 波 检查 表现 为 内 部 实质 回声 不 均 色 ， 而 正 
常 坚 刀 内 部 光滑 、 回 声 均匀 (图 86-2). 
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生殖 细胞 瘤 有 时 起 源 于 举 丸 以 外 ， 通 常 位 于 身 
体 中 线 原始 胚胎 分 化 区 域 。 另 外 一 种 情况 是 有 转移 
病变 的 表现 ， 但 无 泽 丸 原 发 肿 鹤 的 证 据 。 在 这 种 情 
RF, FRH "IIR XT T. BACULUM eU 
MOSBEPRRESE JL, CH HUE TI PER a SS x 
AURAL RIEA SEAR AT, Jd. SERIES, 
如 男子 女性 型 乳房 、 癌 瘤 转 移 的 症状 和 体征 增加 了 
诊断 的 挑战 性 。 


鉴别 诊断 


罕 丸 肿瘤 的 鉴别 诊断 包括 其 他 原因 引起 的 军 丸 
fW. We. MK. A SALES, MEE, v 
HAE Vl. nS IESIMEIENU SALA, 8j 
ian, A. LARS HE KAII REN 


诊断 方法 
EAM & 6 4 de F 


SELMA eH BS vay c Pp ri E rr 9 Y= 
物 标志 物 。 可 靠 的 血清 标志 物 的 使 用 大 大 改善 了 生 





图 86-1 AEREAS, 
















IN LESER 
oh SERERE 


Ww 
LI 


BIER (Hi 
DE CU LA A 


Br eT 
BHR HZ RC 


殖 细 胞 肿瘤 第 查 和 诊断 。 在 许多 情况 下 甲 胎 蛋 白 
(AFP)、 人 绒毛 腊 促 性 腺 激素 (B-HCG)、 和 乳酸 脱氧 
酶 (LDH) 可 快速 定量 测定 生殖 细胞 肿瘤 的 活性 。 
男 外 还 可 用 于 肿瘤 的 分 期 ， 监 测 及 估计 预后 。 罕 丸 
肿瘤 的 评估 应 优先 测 得 这 些 标志 物 。 

AFP 常 源 于 胚胎 细胞 的 非 精 原 细 胞 瘤 的 肿瘤 细 
胞 分 说 。 这 些 强 白质 不 是 由 非 精 原 细胞 瘤 产 生 的 ， 
常 标志 着 原 发 灶 或 转移 灶 中 非 精 原 细胞 瘾 的 出 现 ， 


SN 
x 


PET OE an gS n7 A 


AL CBEIBEREER BENE X) 
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HAR HE 
ERIE C Colles iM ) 


WERE (Bucki ) 


SOLUM 
输精管 
输精管 动 于 
生殖 航 祥 经 生殖 支 


Ak CAMMO 从 








gn 
Feat 


SUR 
SAL CKBIRERS a ) 


ILLUD [UL d 


Wis dz ax 


MK (Egg OL) Yrs sp Pe f CURE. EL 
切除 术 后 第 6 天 AFP 将 明显 下 降 。 

p-HCG 是 由 滋养 层 巨型 核糖 核酸 细胞 中 分 泌 
AY. IEA ASR, ERR. Ra SE 
组 成 成 分 。B-HCG 作为 重要 激素 ， 可 诱发 类 肿瘤 现 
象 ， 如 男子 女子 性 型 乳房 ， 增 强 罕 丸 对 峻 激素 的 分 
泌 。 一 些 细胞 遗传 标志 物 是 和 坚 丸 生殖 细胞 瘤 联系 
在 一 起 的 。 特 别 是 isochromel2p (ill2p), 7E Fi 
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图 86-2 ALM ATA. 


A. (KE EMT. DIET MAL. (Sym RB. ALAS 
MERGE un. PP RS; C. IUS E FE By - 69 A 


A Bg i8 E 异常 " , 
预后 较 差 
病理 分 类 


符 九 生殖 细胞 肿瘤 的 分 类 包括 两 种 主要 亚 型 : 
精 原 细 —— (NSGCT), 这 两 种 组 织 
上 刺 型 任何 一 种 的 发 生 率 大 臻 相同。 肿瘤 组 织 学 的 类 
" 是 决定 治疗 计划 重 xp iK. 331] 138 "—" 输 精 
管 或 淋巴 答 的 出 现 是 疾病 播 散 到 腹部 的 高 危险 征兆 。 


在 生殖 细胞 肿 帘 组 织 中 测 出 ， 提 示 


JEA JE E sf 6s RE 7 


FAAS ALR eT SEHE, TES eU FR 





^ni A8 382 ER EE AREE, RAT  RBpok E A I 
AKA), 38 TS It 0 AL nf RETE 43 EL WE 
m. ARRAY. : — 的 细胞 。 这 些 肿 冯 能 够 产生 所 
有 或 部 分 典型 肿 痊 标 : heal e Jit. 703 et) FP Jis SE 
HSA — 腺 激素 86-3), 


+h JR 5t sh £m TE Ag 


SOLA E 590 AL ead Je SE AL d AS 
尽管 这 两 种 种 痛 传播 途径 具有 同一 性 ， 但 其 化 学 治 
疗 及 放疗 的 敏感 性 ， 病 情 的 发 展 ， 治 疗 的 效果 及 预 
后 是 有 差别 的 。 精 原 细胞 痛 的 诊断 不 仅 需要 在 驯 帘 
中 发 现 丰 富 的 精 原 细胞 ， 而 且 还 需 排除 其 他 亚 性 细 


个 独特 亚 现 。 


胞 特征 。 选 择 细胞 类 型 可 以 很 好 的 诊断 混 有 NSGCT 
的 精 原 细胞 瘤 。 上 典型 的 精 原生 殖 细胞 瘤 不 能 分 沁 肿 
瘤 标志 物 ， 但 这 类 肿瘤 有 时 呈 人 绒毛 膜 促 性 腺 激素 


试验 阳性 、 相反 ， 血 清 中 可 测 出 AFP Al LDH hh 
惕 医师 考虑 NSGCT 。 


+2 AR Jel £m RE. AR 


AP Aa CG EAR A, PR, ded] 
亚 型 组 成 。 这 些 新 生物 被 分 为 Leydig 4] , Sertoli "n. 
ax HE BM Rn RUE A Ee F 596 学 丸 起 源 的 所 
fi 肿瘤 。 


肿瘤 分 期 


罕 刀 生殖 细胞 肿瘤 的 分 类 主要 依据 如 下 : 肿 痛 
PETER PEA FE, WARTS. Msbiab UK Y. 
转移 疾病 (HEBR 的 转移 性 疾病 )。、 4 评估 带 有 举 
妃 结 节 的 患者 时 ， 临 床 医师 将 注意 坚 丸 最 初 淋巴 引 
HEIE A SROLBE BAG FIEEISHWIHET TI (图 86-4)。 从 


前 分 期 使 用 TNM， 串 者 被 分 3 组 : 低 风 险 ， 中 风 
E. sg. E Hag ur BIDS (ema 


疗 计划 。 风 险 分 级 在 化 学 治疗 选择 方面 占有 等 同 决 
定性 地 位 。TNM 分 期 及 判定 风险 尺度 分 级 见 表 (XE 
86-1. Æ 86-2, X 86-3 及 表 86-4), 

处 理 和 治疗 

精 原 细胞 瘙 的 最 佳 治 疗 

| 期 


对 工期 精 原 细胞 瘤 的 治疗 仍 存在 较 大 争议 ， 
dete ee 
Ki A. UNA exp gro, Ae 


图 86-3 Aibmi: PRA, ARATE. 


RERO TE BP fl 


件 于 有 种 和 出 血 的 肿 
M. uias 
苦 细胞 核 的 原始 细 
Rig 


KERORA HEITIN PCBILGL S E chk PL TE 
的 20 一 30Gy 照射 已 经 成 为 治疗 规范 。1 一 2 周期 
的 单 药 顺 铂 或 卡 铂 辅 助 化 疗 ， 已 经 被 看 做 是 可 以 蔡 
代 放 疗 的 一 种 新 方法 。 然 而 ， 超 过 85% 的 1 期 精 原 
细胞 瘤 串 者 可 以 获得 长 期 无 病 生存 期 ， 他 们 仅 进行 
了 符 丸 切除 术 ， 没 有 接受 其 他 更 多 治疗 。 因 此 , 对 
能 够 保证 进行 密切 随访 的 患者 ( 表 86-5)， 或 对 放 
化 疗 有 禁忌 的 患者 ， 仅 进行 军刀 切除 术 是 一 种 恰当 
的 选择 。 通 过 放射 治疗 和 化 学 治疗 ， 进 行 辅助 治疗 
的 患者 复发 率 少 于 5%, 
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— "ITS KT 
j Arti oA 相同 细胞 组 





开 期 精 原 细 胞 瘤 与 和 期 非 精 原 细胞 瘤 一 样 ， 要 
进行 常规 化 学 治疗 (具体 详 见 化 学 治疗 原则 )。 


非 精 原 细胞 瘤 的 治疗 
化 学 治疗 原则 


在 浴 丸 生殖 细胞 瘤 的 治疗 中 顺 铂 是 单 药 最 有 效 
的 化 学 制剂 ; 在 辅助 治疗 中 除 对 纯 精 原 细胞 瘤 以 外 ， 
卡 铂 不 是 一 种 可 供 选 择 的 药物 。 
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图 86-4 PANEMA FE, 






CEET 
( 头 民 长 43mm ) 


MW ELSE 
eT 


piat COE )— 


自从 多 药 联合 化 疗 以 来 ， 举 丸 精 原 细胞 瘤 已 经 
成 为 一 种 高 治 全 率 的 肿瘤 ， 即 使 病变 已 是 晚期 。 现 
在 提高 举 丸 精 原 细胞 瘤 疗 效 的 重点 已 经 变 成 在 不 影 
响 疗效 的 基础 上 减少 严重 的 化 疗 近期 损伤 和 远 期 损 
伤 。 标 准 的 三 药 联 合 化 疗 方案 是 BEP， 包 括 博 莱 霉 
素 、 足 叶 乙 苷 、 顺 铂 ，3 周 为 一 个 化 疗 周期 。 化 疗 
的 远 期 损伤 包括 非 成 熟 型 心肌 缺 血 、 肾 脏 损 伤 和 高 
血压 。 另 外 一 个 不 得 不 关注 的 远 期 损伤 是 接受 化 疗 
的 患者 有 生育 能 力 下 降 的 可 能 性 。 巾 于 这 些 患者 经 


4 个 月 
(SJ IC 107mm ) 


{ 头 尾 长 26cm)】 — 


常 有 精子 数量 的 下 降 或 者 分 裂 能 力 的 降低 ， 所 以 接 
受 化 疗 的 每 位 患者 还 是 应 该 会 被 告知 有 发 生 不 孕 症 
的 危险 并 保留 精子 到 精子 库 。 


1 期 最 佳 治疗 


非 精 原 细胞 交 不 如 精 原 细胞 瘤 对 放射 线 敏感 ， 
所 以 放疗 不 作为 工期 非 精 原 细胞 瘤 治 疗 的 一 种 方 
法 。 这 些 患者 复发 率 在 25% 一 35%， 但 是 在 接受 挽 
救治 疗 后 有 接近 95% 的 治愈 率 。 有 三 种 治疗 方案 是 
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表 86-1 FAR HFN SEN IR GU LS 08 0 


风险 ILE TL. 
FERRE, FERCA 
无 内 脏 转 移 【肺腑 除 外) 


AERA IRURE 
学 丸 或 后 腹膜 早期 和 
无 内 脏 转 移 (肺脏 除外 ) 和 


(EMM tic (所 有 ); AFP1000 ; B-HCG < 5000 ; LDH < 1.5* ULN 


任何 原 发 灶 ， 任 何 肿 的 标记 值 


无 内 脏 转 移 (DEIERRI) 


举 太 或 后 腹膜 早期 ， 和 
无 内 脏 转 移 (肺脏 除外 )， 和 


中 等 肿 痪 标记 (任何 一 种 ): AFP, 1000 ~ 10000 ; B-HCG, 5000 — 50000 ; 

LDH, 1.5x — 10xULN 

SARA ta. nk 

无 内 腑 转移 (肺脏 除外 )， 或 

高 肿 痛 标记 【任何 一 种 ); AFP > 10000 ; B-HCG > 50000 ; LDH > 10x ULN 
ATP. PASTE. B-HCG， 人 绒毛 腊 促 性 腺 激素 ; LDH， 乳 酸 脱 氢 酶 ，ULN， 正 常 限度 。 


86-2 TNM 和 血清 标记 分 期 


原 发 种 闹 不 能 被 评估 

原 发 种 痛 不 能 被 证 实 

小 管内 的 生殖 细胞 肿瘤 形成 

肿 净 局 限于 睾丸 和 附 罕 ， 无 淋巴 管 和 血管 谤 
Wb, OTR, PREERIAN 

Mosam SSL ABE aa. Pm A TE 
BH. APM ENA EEIZ ALR 

bp f fe R 

Tie £2 R BI 


区 城 淋巴 结 不 能 评估 
无 区 域 淋 巴结 转移 


总 的 转移 淋巴 结 直径 < 2cm 
总 的 转移 淋巴 结 直径 2 — Scm 
总 的 转移 淋巴 结 直径 > Scm 





远 处 转移 不 能 被 评估 
无 远 处 转移 病灶 
远 处 转移 灶 

非 区 域 转移 或 肺 转移 


除了 非 区域 淋 巴结 转移 和 肺 转 移 以 外 的 远 处 转移 


Hii isi ZEW LE 

AFP < 1000 ; B-HCG < 5000 ; LDH < 1.5 x ULN 

AFP, 1000 ~ 10000 , B-HCG, 5000 ~ 50000 ; LDH, 
15x ~ 10x ULN 


AFP > 10.000 ; PHCG > 50000 ; LDH > 10* ULN 





AFP， 甲 胎 绰 白 , B-HCG， 人 绒毛 驱 促 性 逐 激 素 , LDH， 乳 酸 脱 氧 酶 ，ULN， 正 常 限度 。 


TH: 中 外 科 的 腹膜 后 淋巴 结 清扫 术 ， 四 辅助 化 
疗 ， 辆 密切 随访 。 

对 这 类 肿瘤 进行 手术 要 求 有 熟练 的 详 尿 外 
科技 术 。 尽 管 腹 腔 镜 技 术 是 一 种 令 人 值得 兴奋 
的 、 前 沿 的 并 且 比 较 有 价值 的 治疗 手段 ， 但 是 开 
放 性 腹膜 后 淋巴 结 清扫 术 (open ipsilateral template 
retroperitoneal lymph node dissection，RPLND) 仍 是 


标准 的 治疗 方案 。 外 科 手 术 的 意义 在 于 提供 了 诊断 
性 的 材料 并 且 提 高 局 部 控制 率 。 当 腹膜 后 淋巴 结 病 
理 检查 阴性 时 ， 腹 部 复发 的 概率 几乎 为 零 。 但 是 ， 
这 些 患 者 仍然 有 着 将 近 10% 的 机 会 出 现 最 常见 的 肺 
转移 。 他 们 应 该 每 年 定期 检查 随访 ， 早 期 发 现 病 情 
复发 。 当 腹膜 后 淋巴 结 清扫 术 应 用 于 罕 丸 精 原 细胞 
窗 的 治疗 后 ， 腹 部 局 部 复发 的 概率 相对 来 说 已 经 小 
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Hi86-s ”一 期 非 精 原 细胞 冶 治 疗 原则 。 
BEP, WEEK, 表 柔 比 星 ， 顺 铂 ，F/U， 随 访 ，RPLD， 腹 膜 后 淋巴 结 切 除 。 













临床 一 项 
SLUTS 
sea} [eee] 内 


丙 个 疗程 的 BEP 
REM (sn MEX) 


表 86-4 PAMM SEFE 
分 期 精 原 细胞 瘤 JAA "ux 


Tl. NO, MO, SO 
T2 ~ T4, NO, MO, SO 

任何 T，N0, MO, S1 ~ S3 

纵隔 淋巴 结 转移 

fEfif T, N1, MO, S0 ~ SI 

任何 T，N2, MO, SO ~ SI 

任何 T，N3, MO, S0 ~ SI 

远 处 转移 

任何 T, 任何 N, Mla, SO ~ SI 

任何 T, NI — N3, MO, S2 - 

任何 T, 任何 N，Mla，S2 每 2 个 月 
任何 T, NI ~ N3, MO, S3 每 2 个 月 每 4 个 月 
任何 T, 任何 N, Mla, S3 每 3 个 月 io TA 
任何 T, (EN, Mib, 任何 S 必要 时 EM 





了 许多 。 然 而 ， 肿 瘤 腹腔 内 或 腹腔 外 复发 却 仍然 有 ”的 远 期 损伤 包括 神经 损伤 后 的 逆行 射精 。 因 此 ， 一 
将 近 50%。 这 些 患 者 必须 接受 密切 的 随 诊 观察 ， 包 ”个 有 经 验 的 泌尿 外 科 手 术 医 生 在 神经 保留 方面 应 该 
括 影 像 学 检查 和 肿瘤 标志 物 的 检测 ， 至 少 5 年 ,或 有 独特 的 技术 。 有 了 这 些 新 的 方法 ， 逆 行 射精 的 并 
给 对 辅助 化 疗 。 腹 膜 后 淋巴 结 清扫 术 后 有 可 能 出 现 。 发 症 减 少 了 5% ~ 10%, 但是， 不 管 是 腹膜 后 淋巴 


结 清扫 的 主要 并 发 症 还 是 次 要 并 发 症 ， 如 果 是 在 化 
疗 后 进行 手术 则 都 会 增加 。 

辅助 化 疗 (常规 给 予 2 周期 BEP) 将 使 局 部 复 
发 率 < 5%, 

最 后 ， 对 那些 原 发 灶 届 于 低 风 险 并 且 能 够 严格 
进行 随访 的 患者 ， 他 们 可 以 把 密切 随访 作为 奉 代 腹 
膜 后 淋巴 结 清扫 或 者 辅助 化 疗 的 一 种 合理 选择 。 


I| 期 最 佳 治疗 


[期 患者 的 治疗 主要 依靠 手术 和 化 疗 。PRLND 
被 认为 是 军 丸 切除 术 后 标志 物 为 阴性 时 的 标准 治 
疗 。 在 确定 肿瘤 活性 和 侵犯 范围 的 基础 上 ， 辅 助 化 
疗 被 考虑 使 用 。 低 危 的 肿瘤 的 化 疗 建议 做 4 周期 的 
EP 或 者 3 周期 的 BEP。 在 随机 临床 研究 中 两 种 方 
案 的 效果 是 相等 的 。 或 者 说 基本 的 化 学 药物 治疗 是 
必要 的 。 腹 膜 后 残留 肿 物 需 要 被 切除 以 防止 成 熟 畸 
胎 痛 恶变 ， 如 果 临 床 表现 支持 ， 也 可 仅 做 观察 。 尽 
管 分 期 相似 ， 达 到 中 高 危 诊断 标准 的 患者 应 该 接受 
辅助 化 疗 或 尽早 人 组 临床 研究 。 

临床 医师 必须 承认 在 化 疗 中 也 常 出 现 腹 膜 后 或 
其 他 部 位 肿 物 进展 。 这 些 现象 预示 着 原 发 肿瘤 对 化 
疗 抗拒 ， 但 是 更 多 的 可 能 是 这 些 肿块 中 酶 胎 交 的 成 
分 生长 ， 尽 管 化 疗 对 残余 生殖 细胞 有 效 。 


亚 期 最 住 治疗 


下 期 的 治疗 原则 实际 上 类 似 下 期 ， 对 标志 物 无 
持续 增高 的 低 危 肿 瘤 ， 常 规 化 疗 后 手术 切除 残存 肿 
物 是 一 种 合理 的 选择 。 对 于 中 危 或 高 危 的 肿瘤 来 说 ， 
更 为 密集 的 4 周期 BEP 方案 化 疗 或 者 做 临床 试验 是 
两 个 主要 的 临床 决策 。 


4 X s 55 Hd o rr 


许多 研究 开展 了 一 线 化 疗 无 效 的 那些 患者 的 挽 
救治 疗 。 大 多 数 还 是 依靠 应 用 顺 铂 作为 单一 的 最 有 
效 的 化 疗 药物 。 多 中 心 研究 ， 异 环 磅 酰胺 、 长 春 碱 、 
紫杉醇 和 顺 铂 联合 化 疗 提 高 了 有 效率 ， 延 长 了 生存 
期 。 另 外 ， 在 专业 的 治疗 中 心 已 成 功 进行 了 大 剂量 
化 疗 后 自身 干细胞 的 移植 。 对 于 存活 期 长 的 肿瘤 复 
发 的 患者 再 次 给 予 EP 或 者 BEP 化 疗 既 是 可 行 的 也 
是 有 效 的 。 


避免 错误 治疗 
最 常见 的 罕 丸 肿瘤 的 治疗 致命 错误 为 化 疗 剂 
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ht, 包括 BEP 方案 、 严 重 的 肺 损伤 、 发 热 、 中 性 粒 
细胞 减少 和 肾 误 单 ， 在 这 种 情况 下 有 可 能 出 现 。 标 
准 化 、 计 算 机 化 、 化 疗程 序 表 ， 以 及 附加 的 检查 化 
疗 剂量 算法 的 系统 将 有 助 于 使 医疗 错误 减少 到 最 低 
程度 。 


当 抱 着 能 够 治愈 的 想法 去 治疗 一 个 普通 的 年 轻 
患者 时 ， 需 要 特别 强调 的 是 治疗 的 远 期 效果 。 尽 管 
的 获得 较 高 的 治愈 率 是 治疗 方面 的 一 大 胜利 ,但 患 
者 从 二 十 岁 左右 即 开始 接受 治疗 ， 一 直 需 要 持续 到 
退休 的 年 龄 甚至 更 晚 ， 所 以 新 的 研究 工作 必须 着 重 
于 辨别 治疗 的 远 期 损伤 ， 包 括 旱 发 冠状 动脉 疾病 、 
神经 系统 疾病 及 肾脏 疾病 。 最 后 ， 重 要 的 是 需要 跟 
进 对 患者 的 宣教 ， 按 照应 特别 强调 的 注意 事项 进行 
随访 。 这 需要 有 一 个 有 效 的 、 能 提供 长 期 支持 和 随 
访 的 体系 来 支持 。 


( 王 东江 $ 宋 志 新 B) 
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甲状 腺 冶 


引言 





甲状 腺 瘤 是 相对 少见 的 恶性 肿瘤 。 据 估算 2006 年 美国 有 约 30 000 例 新 发 甲状 腺 癌 患 者 ， 并 有 约 
1500 人 死 于 甲状 腺 癌 。 甲 状 腺 癌 常 常 表现 为 甲状 腺 结 节 ， 而 甲状 腺 结 节 的 发 生 率 很 高 。 据 估计 美国 每 年 有 
约 275 000 新 发 甲状 腺 结 节 病 例 ， 其 中 有 约 5% 的 成 年 人 表现 为 可 触及 的 结 节 。 在 可 触及 的 结 节 中 ， 有 约 
5% 为 恶性 。 为 此 ， 尽 管 甲状 腺 瘤 发 生 率 相 对 较 低 ， 然 而 进行 甲状 腺 癌 评 估 的 患者 却 很 多 。 


临床 表现 


病史 可 以 为 诊断 提供 帮助 。 在 几 小 时 内 迅速 增 
大 的 结 节 提 示 已 有 甲状 腺 结 节 的 出 血 。 虽 然 出 
血性 结 节 大 部 分 是 良性 的 ,但 是 仍 有 约 10% 为 
恶性 。 几 个 星期 内 迅速 增长 提示 为 恶性 。 甲 状 
腺 结 节 (> 3cm) 且 在 短 时 间 内 形成 常 提示 为 未 分 
化 的 甲状 腺 癌 、 淋 巴 冶 或 甲状 腺 转移 癌 ， 然 而 单 靠 
甲状 腺 的 大 小 并 不 能 诊断 恶性 。 在 甲状 腺 替代 治疗 
期 间 已 存在 的 结 节 大 小 发 生 改 变 或 迅速 生长 提示 亚 
性 。 

患者 的 性 别 、 年 龄 、 环 境 暴 露 和 家 族 史 也 可 
以 提供 其 他 方面 有 价值 的 信息 ， 并 能 帮助 评估 恶 
性 的 风险 。 甲 状 腺 结 节 在 男性 患者 的 恶性 风险 是 女 
性 患者 的 2 售 。 年轻 患 者 恶性 风险 高 ，20 岁 以 下 
年 轻 患 者 实 性 结 节 有 约 20% 为 恶性 。 颈 部 放射 线 
暴露 史 增 加 甲状 腺 良 恶性 结 节 的 风险 。 在 19 世纪 
五 六 十 年 代 常 常用 放射 线 治疗 皮肤 感染 、 扁 桃 体 增 
大 、 腺 样 增殖 体 和 胸腺 增 大 。 前 苏联 切 尔 诺 贝 利 核 
汇 露 事件 导致 放射 线 遍 布 于 整个 欧洲 。 在 这 次 事件 
后 ， 短 效 碘 放 射 性 核 素 在 俄罗斯 、 乌 克 兰 和 白 俄 罗 
斯 降解 。 在 这 些 地 区 ， 甲 状 腺 癌 的 发 病 率 增加 了 
12 ~ 34 信 。 对 从 这 些 地 区 移民 的 人 群 要 重视 放射 
线 暴露 的 病史 。 

既往 恶性 肿 交 病 史 、 肿 冯 综 合 征 和 其 他 临床 


综合 征 也 增加 了 甲状 腺 况 的 可 能 性 。 多 发 性 内 分 
记 肿 瘤 (MEN) 综合 征 JA 和 TB 增加 了 甲状 
Ws feli FF 35 AY "T E. MEN Il A 型 包括 甲状 腺 髓 样 
癌 PAT HG). neg A ALS A FAR A FRE HE. 
MEN Il B fa 45 tH XR BR SHEER. SA RSE AR 
AM. eee Le Sree aE. AE AAR ARH 
PERS AR AG RE O7 9E o RT PESCE, iX EIA S% ~ 
10% 乳头 样 甲状 腺 癌 有 甲状 腺 癌 家 族 史 。Gardner 
综合 征 和 Cowden 疾病 (SRE) 与 分 化 好 
fag FAR ARR AT XK 


鉴别 诊断 和 诊断 方法 


甲状 腺 结 节 的 鉴别 诊断 范 用 较 广 【和 框 87-1)。 
评估 的 第 一 步 是 进行 头颈 部 体格 检查 。 注 意 结 节 的 
大 小 、 数 最 和 硬度 。 甲 状 腺 和 甲状 腺 结 节 随 吞咽 移 
动 ， 而 甲状 腺 外 的 结 节 则 不 移动 。 应 对 每 个 病变 
淋巴 结 进行 颈 部 触 诊 。 大 的 、 多 发 的 或 固定 的 淋巴 
结 提示 恶性 肿瘤 。 评 估 的 第 二 步 基 进行 针 吸 穿刺 
(FENA)。 这 项 检查 准确 性 强 、 死 亡 率 低 且 在 几 天 内 
就 可 以 获得 结果 。 丝 感性 和 特异 性 大 约 分 别 为 90% 
和 70%。 针 吸 穿 刺 的 结果 包括 良性 、 恶 性 、 怀 疑 和 
不 能 诊断 。 不 能 诊断 的 原因 常常 是 由 于 细胞 数量 不 
够 ， 不 能 认为 是 良性 。 临 床 怀 疑 是 指 细胞 学 检查 不 
能 确定 ， 阴 性 结果 占 97 免 。 然 而 ， 活 检 阴 性 而 临床 


623 


624 XIX A4 


JE 87-1. 甲状 腺 结 节 的 鉴别 诊断 


CER Ma 
甲状 腺 癌 
甲状 腺 转移 痛 


非 毒 性 结 节 性 肿 大 
桥 本 甲状 腺 炎 


良性 腺 痛 
囊肿 

出 血性 结 节 
4 iar 
亚 急 性 甲状 腺 炎 
Riedel 甲状 腺 炎 
增生 性 结 节 





高 度 怀 疑 为 恶性 时 ， 需 进一步 行 外 科 的 或 超声 引导 
下 的 活检 。 如 果 针 吸 穿刺 提示 为 淋巴 痛 ， 应 当 进 行 
切取 活检 。 

初步 诊断 常 需要 进行 多 个 实验 室 检查 。 促 甲状 
腺 激素 (TSH) 水 平 的 价值 在 于 确定 甲状 腺 功能 是 
否 正 常 、 低 下 或 亢进 。 在 与 良性 疾病 ， 如 桥 本 甲状 
腺 炎 鉴 别 时 有 一 定 的 价值 。TSH 增高 的 患者 需 进行 
完整 的 甲状 腺 功能 检查 。 如 果 患 者 有 个 人 或 家 族 性 
甲状 腺 丹 样 癌 的 病史 ,或 针 吸 穿刺 提示 甲状 腺 租 样 
癌 ， 则 需要 检测 血 钙 和 原 癌 基 因 RET。 疾 病 的 表 型 
与 RET 促 癌 基 因 的 突变 的 部 位 和 类 型 有 关 。 甲 状 腺 
免疫 球 蛋 白 用 于 监测 高 分 化 甲状 腺 癌 在 行 甲状 腺 全 
切除 后 的 复发 情况 ， 然 而 它 并 不 是 初步 诊断 时 的 检 
查 项 目 。 放 射 性 碘 和 锤 -99 在 评估 甲状 腺 结 节 的 作 
用 有 限 ， 不 能 区 分 甲状 叉 的 良 、 恶 性 。 影 像 学 检查 
首选 甲状 腺 超声 ， 它 可 用 于 检查 不 可 触及 的 结 节 ， 
评估 恶性 肿瘤 的 颈 部 淋巴 结 和 随访 结 节 。 超 声 下 的 
一 些 特征 提示 为 恶性 ， 然 而 ， 超 声 特征 不 能 准确 区 
分 恶性 和 良性 病变 。 超 声 引导 下 的 针 吸 穿刺 通过 减 
少 对 怀疑 结 节 的 遗漏 而 增加 活检 的 敏感 性 。 


处 理 和 治疗 
手术 治疗 


甲状 腺 癌 常 常 被 分 为 三 类 : 分 化 好 、 分 化 差 和 
血样 癌 。 组 织 学 检查 的 结果 可 直接 影响 手术 处 理 的 


方式 。 甲 状 腺 癌 最 主要 的 处 理 方式 是 手术 切除 。 进 
行 甲状 腺 手术 的 所 有 患者 都 要 进行 用 于 评价 声带 麻 
疗 的 纤维 喉 镜 检查 。 这 是 因为 依据 症状 和 临床 病史 
评估 声带 麻 辛 的 灵敏 度 差 ， 声带 麻痹 提示 喉 返 神经 
或 气 道 受 侵 。CT 检查 会 导致 放射 性 碘 扫 描 和 治疗 
延 后 6 ~ 8 周 ， 因 此 CT 检查 应 限于 依靠 CT 检查 
结果 能 够 有 利于 手术 的 患者 。 体 格 检查 或 超声 发 现 
有 淋巴 结 病变 的 患者 和 诊断 为 甲状 腺 乳头 样 癌 的 患 
者 (淋巴 结 转移 的 可 能 性 大 ), 应 进行 术 前 CT 检查 。 
术 前 进行 全 面 的 结 节 评 估 有 利于 在 手术 时 完整 而 准 
确 的 切除 结 节 。 这 种 情况 下 ， 手 术 切 除 方面 的 改善 
比 术 后 早期 进行 放射 性 碘 更 有 利 。 


分 化 好 的 甲状 腺 冶 


分 化 好 的 肿瘤 包括 乳头 状 甲 状 腺 癌 、 滤 泡 状 
甲状 腺 癌 和 许 尔 特 累 癌 。 和 乳头 状 甲状 腺 癌 与 在 镜 
下 呈 钙 化 、B 超 下 呈 微 钙化 灶 的 沙 粒 小 体 有 关 (图 
87-1)。 和 乳头 状 甲状 腺 癌 有 形成 多 病灶 的 特征 ， 约 
1/3 的 患者 在 诊断 时 有 淋巴 结 的 转移 。 在 所 有 分 化 
好 的 甲状 腺 癌 中 ， 和 乳头 状 甲状 腺 癌 发 生 远 处 转移 的 
概率 最 低 。 滤 泡 状 甲 状 腺 癌 的 病理 特征 是 有 包 膜 或 
血管 侵犯 。 滤 泡 状 甲状 腺 癌 表 现 为 实 性 肿瘤 、 具 有 
更 强 的 侵袭 性 和 比 乳 头 状 甲状 腺 癌 有 更 高 的 远 处 转 
移 率 。 在 诊断 时 ， 有 约 10% ~ 15% 的 患者 在 诊断 
时 有 远 处 转移 。 许 尔 特 累 癌 的 特征 是 在 线 立 体 中 有 
较 丰 富 的 嗜 酸 颗 粒 【 许 尔 特 累 细胞 )。 许 尔 特 累 癌 
和 滤 泡 状 甲 状 腺 癌 的 诊断 必须 依靠 手术 标本 ， 这 是 
因为 包 膜 或 血管 侵犯 有 助 于 诊断 。 

分 化 好 的 甲状 腺 况 手 术 的 原则 是 切除 所 有 甲状 
腺 病变 和 受 侵 淋 巴结 。 对 于 手术 的 范围 ， 选 抒 甲状 
腺 部 分 切除 还 是 甲状 腺 全 切除 ， 目 前 还 存在 争议 。 
许多 回顾 性 研究 并 不 能 确定 梧 种 手术 方式 更 好 。 有 
数 种 模型 能 很 好 地 预测 复发 ， 许 多 内 科 医 师 认 为 手 
术 本 身 也 是 复发 的 潜 存 危险 因素 ， 然 而 ， 许 多 数据 
在 手术 前 并 不 能 取得 ， 这 就 限制 了 这 些 模型 在 选择 
手术 方式 方面 的 应 用 。 对 侧 甲状 腺 无 结 节 ， 无 淋巴 
结 转移 的 患者 复发 的 可 能 性 低 ， 行 受累 甲状 腺 小 叶 
和 峡部 切除 就 能 达到 治疗 的 目的 。 建 议 对 复发 概率 
高 的 患者 行 甲状 腺 全 切除 术 。 行 甲状 腺 全 切除 的 潜 
在 价值 在 于 切除 对 侧 甲 状 腺 微 转移 病灶 ， 可 以 依据 
甲状 腺 免疫 球 蛋 白 的 水 平 来 监测 疾病 的 复发 并 能 用 
放射 性 碘 来 消除 剩余 的 甲状 腺 组 织 。 无 淋巴 结 转移 
的 患者 不 需要 进行 选择 性 颈 清扫 。 术 前 临床 提示 有 
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图 87-1 甲状腺 乳头 状 痛 。 
甲状 腺 乳头 状 癌 的 临床 表现 。 
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淋巴 结 转移 的 ， 应 清除 受 侵 淋 巴结 ， 但 不 需 行 传统 — 癌 是 侵袭 性 最 强 的 癌 ， 约 占 所 有 甲状 腺 癌 的 1 ~ 
的 颈 清扫 。 2 旬 。 这 种 高 侵袭 性 恶性 肿瘤 的 中 位 生存 期 为 3 一 6 
个 月 。 许 多 患者 表现 为 晚期 的 局 部 症状 ， 包 括 喘 鸣 、 
呼吸 困难 、 颈 部 疼痛 和 压痛 。 局 部 淋巴 结 转移 、 声 

未 分 化 甲状 腺 癌 和 一 些 少 见 的 甲状 腺 癌 ， 如 ” 带 麻 兽 和 直接 侵犯 周围 组 织 也 很 常见 。 远 处 转移 的 
岛 状 大 细胞 ， 常 被 归 为 分 化 差 的 甲状 腺 癌 。 未 分 化 | 常见 部 位 是 骨 、 肺 和 了 脑 。 病 理 上 ， 未 分 化 癌 可 与 淋 
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是 确保 气 道 通畅 ， 以 免 使 患者 死 于 呼吸 困难 。 如 果 
患者 遇 到 紧急 气 道 阻塞 ， 需 行 气管 切 开 术 。 在 非 紧 
急 情况 下 ， 可 在 气管 切 开 术 和 放射 治疗 之 间 选 择 。 
放射 治疗 对 80% 的 患者 起 到 局 部 控制 的 作用 ， 但 并 
不 能 长 期 控制 疾病 。 


RAAF 


和 艾 样 癌 的 外 科 处 理 存在 差异 。 目 前 指南 建议 外 
科 处 理 包括 甲 状 腺 全 切除 和 改良 颈 清 扫 术 。 是 否 行 
生物 化 学 治疗 〈 保 持 降 钙 素 正 常 水 平 ) 取决 于 是 否 
有 淋巴 结 的 转移 。 

患者 在 手术 前 应 检测 降 钙 素 的 水 平 。 如 果 术 
后 降 钙 素 水 平 保持 升 高 ， 绒 部 就 不 太 可 能 有 疾病 残 
留 。 血 浆 降 钙 素 、 胸 腹部 扫描 或 核磁 用 于 检测 远 处 
转移 。 在 有 经 验 的 治疗 中 心 ， 对 残留 或 复发 的 艇 样 
癌 ， 手 术 且 进行 生物 化 学 治疗 的 比例 约 占 20%。 由 
于 MEN 综合 征 的 患者 形成 甲状 腺 癌 的 风险 非常 大 ， 
对 这 些 患 者 可 行 预防 性 甲状 腺 切除 术 。 


术 后 处 理 


甲状 腺 况 术 后 处 理由 三 部 分 组 成 ， 分 别 是 放射 
性 碘 甲 状 腺 消融 治疗 .TSH 抑制 治疗 和 复发 的 监测 。 
哪些 人 和 群 应 该 接受 放射 性 碘 消 融 治 疗 差异 很 大 ， 并 
存在 争议 。 由 于 直径 < lem 的 肿 痛 复 发 的 可 能 性 不 
X. PEA ATT aT EAR A ait 
疗 。 一 些 医师 对 直径 > 1.5 一 2.0cm 的 肿瘤 ， 不 管 
是 否 存 在 危险 因素 ， 都 进行 该 治疗 。 其 他 一 些 医师 
只 对 直径 > 2cm 或 存在 危险 因素 的 患者 进行 该 项 治 
疗 。 已 经 表明 放射 性 碳 治 疗 可 以 降低 复发 率 和 肿瘤 
相关 的 死亡 率 。 

放射 性 碘 治 疗 在 TSH 上 升 到 30hIU/ml 才 停 用 ， 
这 大 概 需要 4 ~ 6 周 。 治 疗 前 2 周 ， 患 者 进行 低 矶 
人 饮食， 然后 进行 全 身 低 剂量 放射 性 矶 扫描 ， 并 选择 
合适 的 放射 性 碘 剂 量 。 放 射 性 矶 甲状 腺 消融 常常 在 
全 身 扫描 后 进行 。 患 者 在 6 ~ 9 个 月 前 进行 碘 对 比 
CT 扫描 时 ， 其 24 小 时 尿 碘 清 除 会 减少 。 在 进行 放 
射 性 碘 甲 状 腺 消融 治疗 前 ， 屎 碘 清除 应 小 于 每 克 肌 
NF 200hg/d。 治 疗 要 等 到 指标 符合 要 求 才 进 行 。 

在 放射 性 磺 治 疗 后 ， 甲 状 腺 激素 会 被 激发 ， 剂 
量 增高 会 抑制 TSH。 一 些 研 究 表明 ， 终 身 TSH 抑 
制 可 以 降低 肿瘤 复发 的 可 能 ， 恰 当 的 TSH 抑制 水 平 


可 以 改变 肿瘤 的 复发 。 复 发 的 监测 包括 定期 体格 检 
fr, 每 6 一 12 个 月 复查 TSH、 甲 状 腺 球 蛋 白 和 抗 
甲状 腺 球 蛋 白水 平 。 抗 甲状 腺 球 蛋 白 需 与 甲状 腺 球 
蛋白 一 起 检测 ， 因 为 抗体 会 使 甲状 腺 球 和 蛋白 不 准确 。 
由 于 实验 室 的 问题 ， 甲 状 腺 球 蛋 白 需 在 同一 实验 室 
进行 。 有 远 处 转移 或 早期 有 软组织 侵犯 或 可 检测 到 
甲状 腺 球 蛋 和 白 的 应 该 定期 进行 颈 部 扫 撒 或 每 12 个 
月 进行 一 次 诊断 性 放射 性 础 扫描。 重组 TSH 刺激 甲 
状 腺 球 蛋 白 实验 适合 低 风 险 的 患者 。 甲 状 腺 球 蛋 白 
和 诊断 性 放射 性 碘 试 验 不 适合 甲状 腺 次 全 切除 的 患 
者 。 当 患者 甲状 腺 球 蛋 白 升 高 时 ， 就 应 该 进行 远 处 
转移 的 检查 。 进 行 的 检查 包括 评估 局 部 复发 的 超声 
检查 和 放射 性 矶 扫描 。 如 果 肿 瘤 产 生 甲 状 腺 球 蛋 白 ， 
但 放射 性 碘 阴 性 ，18- 荧光 脱氧 葡萄 糖 正 电子 扫描 
可 以 提供 有 价值 的 信息 。CT 扫描 和 骨 扫 描 也 经 常 
使 用 。 


复发 和 远 处 转移 


约 1/3 的 患者 会 复发 ， 大 部 分 在 诊断 后 10 年 
内 复发 。 不 同 的 组 织 类 型 其 远 处 转移 率 不 同 。 乳 头 
状 甲 状 腺 癌 的 远 处 转移 率 约 为 10%， 滤 泡 状 甲状 腺 
HEL 25%, 许 尔 特 累 癌 约 为 35%。 在 远 处 转移 中 ， 
对 放射 性 碘 敏 感 的 肺 转移 预后 较 好 ， 而 骨 转 移 和 放 
射 性 碘 不 敏感 的 转移 预后 差 。 如 果 发 现 有 局 部 复发 ， 
应 进行 穿刺 活检 以 明确 诊断 ， 以 免 进行 不 必要 的 手 
术 。 手 术 切 除 局 部 复发 灶 是 恰当 的 治疗 ， 这 种 治疗 
党 在 放射 性 碘 甲 状 腺 消融 治疗 后 进行 。 在 不 适合 行 
手术 且 对 放射 性 政治 疗 不 微 感 时 ， 可 进行 外 放射 治 
疗 。 外 放射 治疗 后 ， 会 形成 纤维 ， 并 对 进一步 手术 
不 利 。 因 此 ， 这 种 治疗 应 与 外 科 医 师 商 量 后 进行 。 

当 患 者 出 现 不 能 切除 的 转移 灶 时 ， 主 要 的 治疗 
就 是 放射 性 碘 治疗 ， 这 可 能 是 一 种 有 效 的 治疗 。 然 
而 ， 有 约 13 的 患者 会 出 现 去 分 化 ， 并 导致 产生 甲 
状 腺 球 蛋白 和 浓缩 放射 性 碘 的 能 力 缺 乏 ， 并 使 得 监 
测 疾病 增加 难度 和 放射 性 碘 治 疗 无 效 。 化 疗 常常 是 
转移 性 疾病 标准 的 治疗 。 针 对 转移 性 甲状 腺 癌 ， 已 
发 现 几 种 化 学 治疗 的 药物 ， 然 而 对 分 化 好 的 甲状 腺 
癌 ， 还 没有 明确 有 效 的 化 疗 药物 。 对 未 分 化 甲状 腺 
癌 ， 已 证 实 多 柔 比 星 和 紫杉醇 的 有 效率 为 20%。 福 
样 癌 的 转移 灶 是 局 部 病灶 时 ， 可 以 通过 手术 切除 。 
当 复 发 范围 广泛 时 ， 化 疗 对 转移 性 病变 的 治疗 作用 
较 有 限 。 由 于 缺乏 对 各 种 甲状 腺 癌 转 移 灶 有 效 的 治 
疗 方法 ， 患 者 参加 临床 实验 对 建立 新 的 治疗 观点 会 


起 很 关键 的 作用 。 
避免 治疗 错误 


一 种 临床 错误 是 将 未 诊断 的 或 活检 怀疑 的 病例 
认为 是 恶性 的 。 如 果 高 度 怀疑 是 恶性 的 。 就 应 该 行 
B 超 引导 下 穿刺 活检 或 手术 切除 病理 检查 。 手 术 前 ， 
一 种 易 犯 的 错误 是 不 顾忌 地 进行 CT 扫描 。 术 后 监 
测 期 间 ， 易 犯 两 种 错误 ， 即 不 能 充分 的 甲状 腺 抑制 
和 用 生物 化 学 的 方法 监测 复发 。 未 分 化 癌 是 一 种 少 
见 且 恶性 度 高 的 肿 鹤 ， 气 道 处 理 的 延迟 可 导致 气 道 
并 发 症 的 发 生 ， 并 需 进 行 紧急 气管 切 开 。 


由 于 目前 治疗 复发 和 转移 疾病 的 药物 效果 是 有 
限 的 ， 研 究 的 兴趣 集中 在 发 现 新 的 治疗 药物 。 在 过 
去 的 几 年 里 ， 随 着 对 促 况 基因 和 恶变 通路 的 更 好 的 
认识 , 特异 性 针对 这 些 通 路 的 药物 已 进入 临床 试验 ，。 
乳头 状 甲状 腺 癌 中 常 存在 RET ESE FI RAF 激 
酶 的 突变 。 现 在 研究 的 热点 是 发 现 多 把 点 栈 氨 酸 激 
酶 抑制 剂 ，ZD6474 和 AZD6244 就 是 作用 于 这 一 通 
路 的 药物 。 这 些 药物 已 进入 临 床上 期 研究 。 目 前 正 
在 研究 其 他 转向 治疗 ， 不 久 将 进入 临床 试验 。 


( 李 东 坤 GEB aiii 校 ) 
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晚期 肿瘤 患者 的 姑息 治疗 


引言 


姑息 治疗 可 归 类 于 临终 关怀 。 目 前 ,姑息 治疗 学 作为 医学 领域 的 独立 学 科 日 益 被 人 们 所 接受 ,而 外 科学 、 
儿科 学 .全 科 医 学 及 内 科学 也 在 吸取 着 对 症 治疗 的 原则 。 姑息 治疗 的 目的 是 减轻 疾病 晚期 患者 的 症状 和 痛苦 ， 
虽然 这 种 治疗 多 用 于 癌症 患者， 不 过 现在 人 们 已 经 认识 到 对 症 治疗 对 某 些 疾病 的 重要 性 ， 如 心 、 肺 疾病 末 
期 及 阿尔 茨 海 默 病 、 侧 索 硬 化 性 肌肉 著 缩 等 神经 变性 疾病 。 尽 管 对 疼痛 这 种 症状 的 简单 治疗 不 需要 采取 姑 
息 治疗 的 专业 方法 , 但 在 疼痛 症状 对 疾病 的 影响 日 益 增 大 的 背景 下 , 我 们 可 能 常 从 心理 疏导 中 , 从 处 理 社会 、 
现实 、 精 神 及 症状 的 其 他 方面 中 获 益 。 姑 息 治 疗 与 其 他 学 科 的 区 别 在 于 ， 采 用 多 学 科 的 手段 ， 利 用 多 种 方 


法 治疗 临终 患者 。 


患者 诊断 


诊断 癌症 患者 进入 晚期 必须 认定 对 于 原 发 病 的 
积极 治疗 已 无 价值 。 这 在 美国 这 一 认为 肿瘤 可 治 的 
环境 中 是 非常 困难 的 。 该 环境 导致 患者 在 美国 临终 
关怀 医院 住院 天 数 持续 减少 (临终 关怀 是 停止 积极 
治疗 的 标志 )。 

在 最 近 发 表 的 综述 中 ，Okwon 和 Gomez 描述 
了 一 种 确定 临终 护理 的 多 维 人 性 的 方法 。 疼 痛 应 考虑 
下 列 因素 ， 抑郁 程度 ， 对 功能 的 影响 及 社会 支持 
作者 讨论 了 几 种 方式 和 方法 ， 用 以 评估 临终 时 的 自 
主 性 、 人 际 交流 、 生 活 封闭 程度 ， 经 济 负 担 等 。 


疼痛 


痪 症 晚 期 患者 ， 疼 痛 常 为 疾病 伴随 症状 ， 以 及 
治疗 所 致 。 全 球 流 行 病 学 观察 表明 70% — 80% 的 
癌症 患者 会 发 生 疼 痛 ， 其 中 至 少 1/3 的 患者 ， 疼 痛 
将 影响 到 功能 。 病 史 的 重点 在 于 疼痛 部 位 、 特 点 和 
严重 程度 。 游 走 性 痛 (偶发 疼痛 ) 的 地 位 同样 重要 。 
痛觉 经 常 被 其 他 症状 (如 疲劳 、 虚 弱 、 恶 心 、 便 秘 、 
OF OK PAE, OK), 或 者 心理 因素 (如 抑郁 、 焦 虑 


及 绝望 或 愤怒 的 感觉 ) 改变 。 疼 痛 对 您 者 日 常 活动 
和 各 种 重要 的 社会 心理 功能 的 影响 是 非常 大 的 。 疼 
痛 及 其 所 在 的 观察 环境 可 能 频繁 变化 ， 隔 一 段 时 间 
就 应 该 对 解释 说 明 变化 率 进行 重新 评估 。 


阅 痛 的 病理 生理 


疼痛 在 神经 系统 中 的 传输 途径 始 于 伤害 感受 
固 ， 这 种 感受 器 专 门 负责 感受 有 害 的 理化 刺激 ， 它 
妃 布 于 除 大 脑 以 外 的 全 身 各 处 。 疼 痛 传 人 纤维 通过 
JU As fi REA A. PR GN ETE Fr BASE 
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传输 的 传 出 途径 源 自 中 枢 神 经 系统 ， 并 沿 侧 后 束 向 
下 传人 外 周 神经 。 传 出 途径 受 内 生 内 啡 肽 激活 ， 也 
能 被 类 内 源 性 内 啡 肽 功能 的 阿片 样 物质 在 中 枢 激 
活 。 神 经 递 质 5-HT 在 某 些 下 传 途径 中 起 重要 作用 ， 
这 也 许可 以 解释 为 什么 抗 挤 邦 药 能 治疗 疼痛 。 


B. DF. 


伤害 性 疼痛 源 于 组 织 损伤 引起 的 神经 末梢 的 理 
化 刺激 直接 对 伤害 感受 器 的 刺激 ， 疼 痛 常 分 为 躯体 
痛 和 内 脏 痛 。 和 驱 体 痛 就 是 通常 描述 的 疼痛 ， 常 能 精 
确定 位 。 内 脏 痛 很 难 定位 ， 常 被 描述 为 压榨 和 压迫 
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感 ， 这 常 被 认为 由 于 远离 皮肤 表面 。 它 实际 是 由 于 
肿瘤 对 由 交感 神经 支配 的 胸腔 脏 器 、 腹 腔 胜 器 的 浸 
润 、 挤 压 或 扩张 所 致 。 肿 痛 浸 润 或 压迫 外 周 神经 或 
浓 信 引起 的 神经 性 痛 为 烧灼 感 或 麻木 感 伴随 间断 性 
刀 制 样 剧 痛 。 这 类 疼痛 也 见于 糖尿 病 神经 损伤 能 够 
LIE c PLE 
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如 果 疾 病 敏 感 ， 下 述 情况 的 治疗 能 够 明显 减轻 
疼痛 。 但 是 ， 在 大 多 数 患 者 的 病程 中 ， 仍 需要 对 症 
治疗 。 癌 痛 的 治疗 遵循 20 年 前 确定 的 世界 卫生 组 
织 阶梯 止痛 。Foley 对 这 种 三 阶梯 止痛 进行 历史 回 
顾 性 研究 ， 该 研究 结论 强调 了 疼痛 的 多 维 性 。 许 多 
癌症 患者 ， 治 疗 开始 即使 用 WHO 第 三 阶梯 强 阿片 
类 药物 。 这 些 患 者 中 的 多 数 ， 疼 痛 将 不 能 被 第 一 、 
二 阶梯 药物 所 控制 。 第 三 阶梯 药物 包括 吗啡 、 氢 吧 
啡 酮 和 美沙 酮 。 镇 痛 可 能 在 疾病 开始 即使 用 ， 但 是 
随 着 疾病 的 进展 或 对 原 发 病 治疗 不 能 使 疼痛 缓解 ， 
此 时 使 用 强 阿 片 类 或 其 他 方法 对 定 治 疗 变 得 更 加 重 
要 。 对 骨 转 移 疼 痛 的 放射 治疗 在 这 个 群体 中 仍 扮 演 
角色 ， 且 许多 美国 之 外 的 其 他 国家 使 用 过 的 短程 计 
划 目 前 也 在 美国 应 用 ， 并 得 到 极 好 的 结果 。 用 外 固 
定 架 稳定 脊 柱 可 以 减少 伴随 而 来 的 疼痛 。 对 某 些 肿 
议 ， 如 乳腺 况 、 前 列 腺 癌 和 骨髓 净 ， 选 择 性 使 用 二 
膀 酸 盐 可 以 减轻 骨 转移 痛 。 尽 管 世界 卫生 组 织 的 疼 
痛 阶梯 疗法 并 不 完美 ， 但 它 已 成 为 全 世界 采用 的 最 
著名 的 癌 痛 治疗 原则 。 现 在 有 来 自 超 过 12 个 国家 
的 30 多 个 指南 。 但 是 ， 全 世界 范围 内 ， 止 痛 药 物 
的 使 用 方法 仍 是 关键 问题 。 
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广泛 的 研究 评论 超出 了 本 章 所 涉及 的 范围 ， 本 
文 仅 对 几 篇 论著 进行 简单 讨论 。 几 乎 所 有 的 患者 
在 治疗 中 都 面临 平衡 减轻 疼痛 与 治疗 的 副作用 的 问 
题 。 其 中 有 些 观 点 简单 把 二 者 联系 起 来 ， 如 对 芬 太 
尼 药 物 的 使 用 ， 利 用 患者 控制 的 止痛 汞 ， 按 需 给 予 
微克 药 等 。 有 些 药物 如 美沙 酮 ， 在 体内 半衰期 长 ， 
潜在 的 累积 效应 不 能 立刻 显现 。 最 近 ，FDA 发 出 
警告 ， 此 类 药物 有 引起 心律 不 齐 的 潜在 风险 。 许 多 
阿片 类 药物 是 在 肝脏 被 药物 代谢 酶 清除 (细胞 色素 
P-450 系统 )， 并 且 临 床上 有 和 可 待 因 及 其 他 影响 
CYP 2D6 同 工 酶 作用 的 药物 发 生 明 显 药物 相互 作用 
的 可 能 性 ， 如 表现 模拟 。 


所 有 阿片 类 药物 转换 ， 特 别 是 美沙 酮 ， 都 需要 
考虑 对 于 新 药 的 不 完全 交叉 耐 受 的 问题 ， 若 新 药 未 
减少 起 始 剂量 ， 则 会 导致 药物 过 最。 


厌食 和 恶 病 质 


肿瘤 恶 病 质 指 癌症 晚期 体重 下 降 ， 特 别 是 肌肉 
和 一 般 的 脂肪 组 织 均 有 萎缩 。 与 疼痛 一 样 ， 食 欲 下 
降 和 体重 减轻 症状 在 肿瘤 晚期 很 常见 。 尽 管 在 诸如 
艾滋 病 等 情况 下 同样 有 体重 减轻 ， 但 癌症 患者 中 代 
谢 异常 更 为 严重 。 与 饥饿 相 比 ， 能 量 和 和 弄 白 质 的 消 
耗 更 多 。 曾 经 有 观点 认为 由 于 肿 窒 高 代谢 而 消耗 能 
量 导 致 宿主 能 量 缺 乏 ， 与 饥饿 的 形式 一 样 ， 但 是 最 
近 的 研究 表明 情况 更 加 复杂 。 肿 瘤 代 谢 产 生 的 物质 ， 
如 恒 白水 解 诱 导 因 子 ， 促 使 蛋白 质 骨 解 。 为 应 对 肿 
V. BH (宿主 ) 可 能 产生 许多 因子 ， 如 肿 巍 坏死 
因子 、 白 细胞 介 素 -6 和 白细胞 介 素 -1， 这 些 源 于 宿 
主 的 细胞 因子 加 速 了 患者 体重 的 下 降 。 患 者 还 存在 
自主 神经 功能 亲 乱 ， 如 胃 排 空 碱 低 ， 或 倡导 排 空运 
输 减 慢 。 

厌食 的 定义 是 食物 摄 入 减少 程度 造成 热量 摄 入 
不 足以 提供 足够 能 量 。 在 肿瘤 晚期 ， 这 种 症状 源 于 
几 种 原因 ， 包 括 甜 与 苦味 觉 临 界 点 的 变化 ， 由 于 治 
疗 对 黏膜 的 损伤 使 口 咽 环境 改变 ， 唾 液 分 泌 功能 下 
降 。 症 状 的 轻重 因 肿 瘤 种 类 及 其 治疗 而 不 同 。 两 种 
症状 经 常 共存 ， 它 们 使 患者 的 家 属 及 护理 人 员 非 常 
烦恼 ， 不 过 ， 它 们 并 不 总 是 引起 患者 的 不 适 。 患 者 
及 其 家 属 的 教育 非常 重要 。 


最 佳 疗法 


最 初 的 治疗 措施 包括 鼓励 患者 增加 经 口 摄食 量 
或 食用 高 热量 的 营养 物质 。 但 是 ， 随 着 患者 的 病情 
加 重 ， 这 些 措施 是 不 够 的 。 使 用 全 胃 肠 外 营养 也 未 
证 明 能 提高 成 人 及 儿童 癌症 患者 的 存活 率 。 治 疗 大 
食 症 和 恶 病 质 的 一 个 重要 方面 ， 是 绥 解 引起 这 些 综 
合 征 的 临床 症状 。 

使 用 药物 可 以 增加 食欲 或 使 感觉 好 转 ， 但 它 很 
少 增加 客观 指数 ， 如 增加 体重 或 改善 肌肉 质量 。 而 
且 考 虚 它 相对 温和 疗效 的 同时 ， 也 要 注意 它 潜在 的 
不 良 影响 。 通 常 ， 选 择 治疗 方案 时 要 根据 患者 和 家 
庭 的 喜好 及 由 厌食 症 和 亚 病 质 产 生 的 焦虑 和 不 适 的 
程度 。 

在 皮质 类 固 酚 类 药物 中 ， 通 常 地 塞 米松 或 甲 泌 


FETE aE, RRR, Eee ee, 
但 却 会 引起 一 些 不 良 反应 ， 如 骨 肠 道 出 血 、 库 欣 综 
合 征 和 肌肉 病变 。 这 类 药物 相对 廉价 ， 对 慢性 恶心 
和 疼痛 有 一 定 疗 效 ， 对 癌症 引发 的 疲劳 也 有 一 定 作 
用 ， 但 适当 的 剂量 和 治疗 时 间 尚 未 最 终 确定 。 

孚 激素 、 甲 地 孕 酮 常用 于 这 种 情况 。 一 些 研 
究 已 经 证 明 : 有 相当 比例 的 患者 在 使 用 后 食欲 增 
强 、 食 物 摄 人 人 量 显著 增加 。 使 用 的 剂量 从 480 ~ 
1600mg/d 不 等 。 副 作用 包括 肿胀 、 水 肿 、 男 性 勃起 
障碍 ， 以 及 可 能 增加 深 静 脉 血栓 形成 的 风险 。 同 类 
周 醇 相 比 ， 甲 地 孕 酮 成 本 高 ， 使 用 本 剂 时 应 子 考 虑 。 


新 兴 疗 法 


届 大 麻 酚 ， 一 种 大 麻 衍 生物 ， 在 提高 食欲 和 治 
疗 慢性 恶心 方面 已 经 显示 出 一 些 作用 ， 这 也 增加 了 
人 们 对 用 它 来 治疗 癌症 恶 病 质 和 厌食 症 的 关注 。 正 
如 所 料 ， 它 对 情绪 有 影响 ， 并 能 引起 嗜睡 和 混乱 。 
沙 利 度 胺 被 认为 能 改变 肿瘤 坏死 因子 (一 种 细胞 因 
子 ， 可 能 由 它 引 发 天 食 症 和 恶 病 质 ) 水 平 ， 一 项 初 
步 研 究 已 经 发 现 了 一 些 治疗 效果 。 另 外 ， 沙 利 度 腕 
也 有 助 于 治疗 失眠 ， 但 它 能 致 畸 ， 并 能 引起 口 干 、 
嗜睡 和 周围 神经 病变 。 褪 黑 激素 被 认为 能 改变 肿瘤 
坏死 因子 水 平 ， 并 且 相 对 耐 受 性 良好 。 初 步 研 究 发 
现 它 在 预防 转移 性 肿 癌 患 者 体重 减轻 方面 有 一 定 成 
效 。 促 发 白 合成 类 国 醇 也 可 用 于 治疗 这 些 症状 ， 尽 
管 最 近 的 一 项 随机 对 照 试验 表明 ， 它 的 治疗 效果 不 
及 地 塞 米 松 和 甲 地 孕 酮 。 最 近 ， 人 们 把 研究 焦点 集 
中 在 生长 素 (一 种 能 刺激 人 体 增加 食物 报信 量 的 肽 ) 
的 使 用 上 。 


水 化 作用 


晚期 癌症 患者 由 于 癌症 引发 的 疲劳 、 持 续 亚 心 
mot, Ret, BARS, MAMA, Mae 
员 及 医护 人 员 往 往 会 提出 静脉 输液 (IVF) 的 姑息 
治疗 。 很 多 家 庭 成 员 担心 ， 如 果 不 启动 IVF， 患 者 
将 * 死 于 饥 淄 ”。 如 果 患 者 有 黏液 干 结 或 脱水 外 观 时 ， 
这 种 担心 往往 是 复杂 的 ， 因 为 家 庭 成 员 感 觉 若是 停 
JE IVF 如 同 让 他 或 她 死亡 。 当 然 ， 在 他 们 做 任何 讨 
论 决定 放弃 或 停止 输液 之 前 ， 必 须 接受 专门 教育 。 

在 姑息 治疗 社区 ， 人 们 就 IVF 的 风险 和 好 处 进 
行 辩论 。 许 多 评价 其 使 用 效果 的 研究 已 经 在 虎 杂 的 
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患者 群 中 展开 。 但 是 ， 因 为 症状 、 临 床 疗效 及 评价 
方法 各 不 相同 ， 无 法 直接 进行 比较 。 赞 同 者 认为 使 
Fi IVE 能 减少 脱水 引发 的 谎 亡 和 因 药 物 代谢 改变 而 
导致 的 肾 功 能 不 全 的 发 生 。 没 有 证 据 证 明 使 用 IVF 
能 延长 生命 。 反 对 者 主要 考虑 IVF 有 液体 过 多 的 危 
险 。 他 们 认为 不 输液 可 能 会 有 某 些 好 处 ， 如 减少 肺 
部 和 胃 肠 道 分 说 物 的 产生 ， 就 天 少 了 恶心 、 呕 吐 的 
发 生 ;减少 了 尿 失 禁 患 者 屎 液 的 生成 ， 就 减少 了 导 
尿 管 的 使 用 。 

在 疾病 的 终 末 阶段 , 许多 患者 主诉 口 渴 或 口 干 ， 
这 给 患者 及 家 属 造成 很 大 困扰 。 一 项 由 McCann 和 
其 同事 进行 的 研究 发 现 ， 姑 息 治 疗 病房 66% 的 患者 
AREWO, OF, BEMAR., wki 
使 用 及 日 常 口腔 护理 工作 后 ， 大 多 数 患者 的 症状 能 
缓解 几 个 小 时 ， 这 项 研究 支持 使 用 这 些 简 单 的 方法 
解决 患者 的 口 渴 、 口 干 ， 而 不 是 一 开始 考虑 IVF, 


避免 治疗 错误 


鉴于 对 更 脉 输液 及 姑息 治疗 的 风险 和 好 处 的 研 
究 数据 相对 姐 乏 ， 不 能 对 这 个 问题 给 予 确切 建议 。 
通常 ， 根 据 患 者 病情 、 患 者 和 家 属 的 意愿 及 医务 人 
员 的 意见 决定 是 否 输液 。 谨 愤 控 制 输液 量 ， 能 避免 
急性 肾 功 能 损伤 及 阿片 样 物质 引起 的 神经 毒性 的 发 
生 。 同 时 不 可 过 度 输液 ， 以 免 加 重 呼 吸 困难 。 


在 全 世界 范围 内 ,不论 发 达 同 家 还 是 发 展 中 国 
家 ， 姑 息 护 理 专 家 的 人 数 都 在 增加 。 在 美国 ， 姑 息 
治疗 作为 一 项 独立 的 专业 学 科 正 在 进行 和 发 展 ， 尽 
管 这 些 学 科 的 发 展 需要 解决 资金 的 问题 。 然 而 ， 对 
这 些 服务 的 需求 还 在 不 断 增 加 。 


(于 X GR RGA 校 ) 
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引言 


89 


发 热 常见 于 多 种 急性 疾病 。 发 热 通常 自行 消退 。 然 而 某 些 患者 可 能 出 现 无 明确 病因 的 长 时 间 发 热 ， 医 


生 很 难 确定 诊断 。 


1961 年 ，Petersdorf 和 Beeson 提 出 了 不 明 原 因 发 热 ( fever of unknown origin, FUO ) 的 定义 。 其 定 


X»: (1) 病程 3 周 以 上 ; 


(2) 数 次 测 体温 达 38.3YC; 


(3) 入 院 检查 1 周 后 不 能 明确 诊断 。 尽 管 该 定义 


已 被 广泛 使 用 ， 但 随 着 医学 实践 的 进步 ， 对 发 热 患 者 的 诊疗 手段 已 有 了 显著 改善 。1991 年 Durack 和 Street 
提议 修订 该 定义 ， 包 括 以 门诊 就 诊 3 次 或 住院 3 天 替代 第 3 条 标准 。 另 外 ， 可 用 评估 一 周 后 未 明确 诊断 取代 第 
3 条 标准 。 除 此 之 外 ， 考 虑 到 病因 和 原 发 病 的 不 同 ，Durack 和 Street 建 议 对 典型 的 FUOD 与 医院 内 、 中 性 粒 细 


胞 减少 症 及 HIV 感 染 相关 的 FUO 进 行 监 别 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


与 FUO 有 关 的 疾病 超过 200 种 ， 主 要 分 为 5 
大 类 : MUS, EVEN. JERR Oe RHE 
病 、 混 侣 性 疾病 和 未 明确 诊断 的 疾病 【图 89-1, 
彩 图 89-1)。 感 娄 性 疾病 占 30% ~ 50%， 亚 性 肿瘤 
di 20% — 30%， 非 感染 性 炎 性 疾病 占 10% — 30%, 
混合 性 疾病 占 15% ~ 25 名 ， 玉 明确 诊断 的 疾病 占 
5% ~ 15%。 关 于 FUO 的 报道 中 感染 性 疾病 是 最 常 
见 的 诊断 ， 然 而 ， 一 些 研 究 显示 非 感染 性 炎 性 疾病 
的 病例 在 逐渐 增多 。 发 热 性 疾病 在 地 理 分 布 上 是 有 
差异 的 ， 感 染 更 多 见 发 展 中 国家 和 热带 地 区 。 病 因 
也 取决 于 宿主 的 情况 ， 如 免疫 抑制 状态 以 及 医院 和 
健康 服务 暴露 。 

最 常见 的 明确 的 感染 性 疾病 是 脓肿 、 结 核 和 病 
毒 感染 。 在 过 去 30 年 中 ， 腹 部 脓肿 是 FUO 最 主要 
的 原因 。 肝 内 、 肝 下 、 朋 下 脓肿 最 为 常见 。 其 他 位 
置 的 脓肿 包括 腹膜 后 ， 脾 、 阐 尾 、 结 肠 、 肾 周转 和 
盆腔 。 在 糖尿 病 . 接 受 免 疫 抑 制药 物 治 疗 . 术 后 早期 、 
肝 硬 化 等 情况 下 ， 可 能 会 出 现 隐 匿 性 肤 肿 。 

结核 是 FUO 最 常见 的 原因 ， 常 表现 为 聚 粒 


样 肺结核 或 肺 外 组 织 受 累 。 因 为 可 对 巨细 胞 病毒 
(CMV) 和 EB 病毒 (EBV) 进行 有 效 检测 ， 越 来 
越 多 的 病毒 感染 被 发 现 。HIV 感染 (无 论 是 急性 感 
染 还 是 以 前 未 发 现 的 HIV 感染 ) 合并 机 会 性 感染 时 
可 以 导致 FUO。 通 常 不 认为 急性 HIV 感染 是 发 热 
的 原因 ,但 基 当 患者 表现 为 单 核 细胞 增多 症 样 疾 疾 
时 ， 特 别 是 患者 有 高 危 的 性 接触 史 和 注射 毒品 史 ， 
应 除外 急性 HIV Me, BERKAS, AE HIV 
感染 常 是 旅行 归来 者 FUO 最 常见 的 病因 。 许 多 共 
他 感染 性 疾病 也 与 FUO 有 关 ， 如 猫 抓 病 (巴尔 通 
体感 染 )、 布 氏 杆菌 猎 、 组 织 胞 桨 菌 病 、 利 什 曼 病 、 
IER, WR, R, MRE, 
亚 急 性 细菌 性 心 内 腊 炎 (SBE), Aii. 9 
窦 炎 和 泌尿 系统 感染 也 可 引起 FUO。 由 于 血 培养 方 
法 和 超声 心动 图 技术 的 改进 ， 亚 急性 细菌 性 心 内 脐 
炎 引 起 的 FUO 比 过 去 明显 碱 少 。 然 而 ， 真 正 血 培 
养 阴 性 的 病例 (在 采集 血 嫉 养 标 本 前 没有 使 用 抗 生 
素 治疗 ) 在 大 的 系列 研究 中 仍 占 3% ~ 59. id 
养 阴性 的 心 内 膜 炎 多 见于 以 下 感染 ， 伯 内 特 立 克 次 
ik (Q$): Tropheryma whippelii ; W (CFF. X 
原 体 、 衣 原 体 、 组 织 胞 浆 菌 、 军 团 菌 和 巴尔 通体 感 
635 
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图 89-1 FARAZ (FUO) 的 潜在 原因 。 
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V ,HACEK PE, 包括 哮 血 杆菌 、 放 线 杆 菌 、 心 杆菌 、 
艾 肯 菌 和 金 氏 杆菌 。 常 规 培养 方法 可 能 会 潮 掉 难 培 
FEA. 

- 些 肿 瘤 性 疾病 可 以 引起 发 热 并 表现 为 FUO。 
恶性 的 血液 系统 疾病 最 为 常见 ， 包 括 堆 奇 金 病 和 非 
Ay SHE, PILET GE FUO, 但 较 少 见 。 


ULL EL 


tji PL AS, Seas FUO. & 
FRH 2.596 的 病例 表现 为 FUO， 但 肾 细胞 癌 会 出 
现 发 热 和 FUO。 结 肠 癌 也 可 以 引起 长 期 发 热 。 其 他 
实体 瘤 ， 如 肝 细 胞 癌 、 骨 癌 、 胰 腺 癌 、 间 皮 痛 和 平 
滑 肌 肉 痛 ， 偶 尔 会 引起 FUO。 

与 FUO 有 关 的 两 个 最 常见 的 风湿 性 疾病 是 


Sull HFFA LE CT 6). 和 巨细 胞 动脉 炎 。 
Sil 病 发 生 于 青年 人 人， 表现 为 间断 发 热 、 关 节 痛 和 
KVR, SRK, RPT WAP WAR 
现 , 但 是 只 有 出 现 关节 炎 时 才能 确定 诊断 。 对 于 50 
岁 以 上 的 老年 人 ,巨细 胞 动脉 炎 是 FUO 的 重要 原因 ， 
其 红细胞 沉降 率 (ESR) 明显 升 高 。 发 生 于 中 老年 
人 的 FUO 常 为 非 感 染 性 炎 性 疾病 所 致 ， 在 发 达 国 
家 中 比 感染 性 疾病 更 多 见 。 结 节 性 多 动脉 炎 很 少见 ， 
但 却 是 FUO 的 重要 病因 。 其 他 引起 FUO 的 风湿 性 
疾病 包括 系统 性 红 许 狼疮 (SLE)、 多 发 性 肌 炎 、 风 
湿性 关节 炎 、 大 动脉 炎 和 混合 性 冷 球 蛋白 血 症 。 

许多 其 他 疾病 纳入 混合 性 疾病 中 。 药 物 热 是 另 
外 一 个 常见 的 病因 。 药 物 热 可 由 过 敏 反应 、 特 应 性 
反应 和 体温 调节 的 改变 所 致 。 药 物 热 常见 于 住院 串 
者 和 艾滋 病 患 者 。 药 物 热 可 以 没有 其 他 的 症状 和 体 
征 ， 但 同时 出 现 的 皮 疼 和 外 周 血 嗜 酸性 粒 细胞 增多 
可 提示 诊断 ， 

人 工 性 发 热 令 人 惊讶 地 多 见 ， 在 与 医药 职业 有 
某 种 程度 相关 性 的 青年 人 中 较为 常见 。 一 些 肉芽 肿 
性 疾病 与 FUO 有 关 ， 包 括 Crohn 病 、 韦 格 纳 肉芽 
肿 病 、 肉 窜 样 病 和 肉芽 种 性 肝炎 。 酒 精 性 肝炎 可 以 
出 现 持 续 的 发 热 ， 在 社区 环境 里 更 常见 。 与 FUO 
有 关 的 其 他 疾病 包括 反复 发 生 的 肺 栓塞 、 甲 状 腺 疾 
病 、 血 肿 、 心 房 黏 液 痊 和 家 族 性 地 中 海 热 。 大 面积 
卒中 和 缺 氧 性 脑 损伤 引起 的 下 丘脑 功能 障碍 也 可 以 
出 现 发 热 。 

尽管 进行 了 充分 的 诊断 评估 ， 但 仍 有 相当 一 部 
分 FUO 患者 不 能 获得 明确 的 诊断 。 许 多 患者 自然 痊 
愈 没有 任何 后 遗 症 。 还 有 一 部 分 患者 随 着 时 间 的 进 
展 出 现 了 原 发 病 的 临床 表现 ， 并 最 终 做 出 明确 诊断 。 


临床 表现 


顾名思义 ，FUO 的 临床 表现 包括 发 热 。 这 种 发 
热 体温 或 高 或 低 ， 可 以 是 持续 性 的 也 可 以 是 间断 性 
的 。 通 常 发 热 时 间 越 长 ， 感 染 的 可 能 性 越 小 。 其 他 
的 症状 和 体征 可 有 可 无 。 如 果 有 ， 这 些 症状 和 体征 
将 为 诊断 提供 重要 线索 。 任 何 细微 发 现 都 不 应 该 被 
忽视 和 遗漏。 


鉴别 诊断 


如 前 所 述 ， 很 多 疾病 可 以 引起 FUO。 在 处 理 符 
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合 FUO 诊断 标准 的 患者 时 ， 医 生 首先 应 判断 患者 
是 否 为 经 典 的 、 院 内 的 、 粒 细胞 减少 完 性 或 与 HIV 
相关 的 FUO。 经 典 的 FUO 是 指 发 生 于 免疫 功能 正 
常 个 体 、 在 院外 发 生 的 发 热 ， 发 热 至 少 经 三 次 门诊 
检查 证 实 或 持续 3 周 以 上 。 院 内 FUO 是 患者 人 院 
后 出 现 的 发 热 ， 发 热 至 少 持续 3 天， 初步 检查 仍 未 
明确 诊断 。 院 内 FUO 的 鉴别 诊断 包括 耐 药 菌 感染 、 
药物 热 、 继 发 于 制 动 的 深 静 脉 血 栓 形成 艰难 梭 菌 
性 肠炎 、 炎 症 反应 引起 的 术 后 非 感染 性 发 热 ， 以 及 
继 发 于 外 科 操 作 、 说 尿 和 呼吸 系统 的 器 械 操 作 、 血 
管内 介入 治疗 后 增加 的 感染 风险 。 另 外 ， 气 管内 
插 符 和 骨 肠 道 的 鼻饲 答 会 增加 院内 鼻 密 炎 发 生 的 风 
险 ， SABES HY ESE ICU 病房 患者 FUO 的 病因 。 

在 所 有 患者 群体 中 ， 免 疫 抑 制 的 患者 发 生 FUO 
的 概率 最 高 ， 且 常 无 炎症 的 症状 和 体征 。 在 中 性 粒 
细胞 减少 症 或 HIV 感染 的 患者 中 ，FUO 的 鉴别 诊 
rie S Hg S e. X Tr re A RC Ab a RO HE I 
制 患者 的 诊断 检查 ， 应 考虑 到 潜在 的 病毒 感染 ， 如 
疱 疙 病毒 、 念 珠 菌 属 和 曲 答 菌 属 等 真菌 感染 、 药 物 
热 和 移植 物 抗 宿 主 反 应 。 对 HIV 感染 患者 病原 的 鉴 
别 诊 断 还 包括 机 会 致 病菌 感 兴 ， 如 弓形 虫 病 、 播 散 
TES PREP Re BB RB A ALL 
病毒 感染 ，CD4 细胞 计数 有 助 于 诊断 。 

因为 感染 是 发 热 最 常见 的 原因 ， 旅 游 史 对 于 评 
估 国 外 旅行 者 患 热带 病 风 险 和 与 特定 地 理 区 域 有 关 
的 感染 风险 是 至 关 重 要 的 ， 例 如 洛 矶 山 斑 疹 热 在 美 
国 的 东南 部 和 中 西部 流行 ， 容 疾 和 利 什 息 病 在 疫 区 
流行 。 评 价 与 节肢 动物 有 关 的 感染 风险 必须 获得 与 
昆虫 和 动物 的 接触 史 ， 特 别 是 在 蚊子 和 蝗 活 跃 的 季 
节 。 

特异 性 器 官 受累 的 证 据 可 以 缩小 鉴别 诊断 的 范 
用 。 例如, 淋巴结 受 累 提 示 淋 巴 冶 , 巨 细胞 病毒 感染 、 
EB 靖 毒 感染 ,肺结核 , 弓形 虫 病 ,巴尔 通体 感染 ( 猫 
抓 病 ) 及 其 他 病因 。 


诊断 方法 


虽然 常常 被 忽视 ,但 评估 FUO 的 一 个 关键 步 
又 是 证 实 发 热 。 如 果 在 评估 期 间 不 能 证 实 发 热 ， 那 
么 患者 就 需要 用 可 蕴 的 体温 计 来 证 实 发 热 。 然 而 ， 
记录 和 评估 热 型 对 诊断 帮助 不 大 。 

全 面 的 病史 和 体格 检查 是 有 必要 的 (图 
89-2)。 在 病史 和 体格 检查 中 经 常 可 以 发 现 提示 下 
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图 89-2 不 明 原 因 发 热 ( FUO ) 的 诊断 考虑 。 
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尿 液 检查 


Wade 


步 检查 的 线索 。 病 史 应 该 包括 详细 的 用 药 史 、 内 
外 科 疾 病史 、 结 核 接触 史 、 php 
(PPD) 评估 情况 、 钦 酒 史 和 使 用 违禁 药物 史 、| 

内 和 国外 旅游 中 、 动 物 接触 史 、 职 业 暴露 史 、 * 
Wk, noue A AOE. DEAN i) H ig > 
系统 的 情况 对 发 现 一些 能 为 诊断 提供 重要 线索 的 轻 
微 症 状 是 必 不 可 少 的 。 免 疫 抑制 状态 扩大 了 了 初始 实 
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大 使 潜 租 试验 


验 室 和 放射 影像 学 检查 的 范围 ， 诊 断 进程 缓慢 可 能 
导致 病情 恶化 。 

作为 全 面 查 体 的 一 部 分 , 应 该 仔细 地 检查 皮肤 、 
MOP, HR. LINT. RES, PARR AVE RE, 9 
性 应 该 检查 前 列 腺 ， 女 性 应 该 检查 盆腔 以 确定 有 无 
盆腔 炎症 。 阳 性 体检 结果 可 指导 有 针对 性 的 检查 ， 
并 及 早 做 出 诊断 。 然 而 一 些 细微 的 查 体 结果 可 能 被 


忽视 ， 特 别 是 老年 患者 。 查 体 结果 可 随时 间 推 移 而 
发 生变 化 ， 因 此 有 必要 进行 反复 、 细 致 的 检查 。 

在 患者 确诊 为 FUO 之 前 ， 应 完成 许多 常见 实 
验 室 检查 。 初 始 的 实验 室 检查 应 包括 常规 检查 ， 如 
全 血细胞 分 类 计数 、 总 盘 白 、 白 蛋白 、 天 冬 氨 酸 转 
氨 酶 、 丙 氨 酸 转氨酶 、 碱 性 磷酸 本 和 胆 红 素 。 应 该 
进行 尿 分 析 和 尿 培养 检查 。 对 于 女性 ， 特 别 是 有 腹 
部 不 适 的 女性 患者 ， 应 该 做 妊娠 试验 以 排除 引起 发 
PLAS FEA AE the, 

通常 ,在 24 ~ 48 “TAN (CS TL ALIE E T o 
用 抗生素 治疗 时 血 培 养 可 以 出 现 假 阴性 结果 ， 如 果 
做 血 培养 前 已 经 开始 了 药物 治疗 ， 需 要 重复 做 血 培 
养 。 按 FUO 的 标准 ， 要 做 罕见 菌 属 培 养 。 血 培养 
应 该 持续 至 14 天 。 应 该 考虑 使 用 替代 技术 的 血 培 
养 方法 ， 如 裂解 - 离心 法 ， 以 增加 难 培养 菌 屈 的 阳 
性 率 。 鼓 励 与 微生物 实验 室 直 接 沟通 ， 以 确定 在 特 
定 实验 室 分 离 罕见 或 难 培养 菌 居 的 首选 技术 。 

应 进行 胸部 X 线 检查 。 在 评估 早期 即 应 行 结 核 
REARING, (HA PPD 阴性 尚 不 能 除外 结核 病 。 
PPD 对 肺 外 结核 的 缴 感性 相对 较 低 ， 免 疫 抑 制 患 者 
可 能 没有 反应 。 要 做 包括 受累 淋巴 结 、 骨 藤 和 肝 在 
内 的 组 织 活 检 ， 因 为 羔 液 抗 酸 杆菌 染色 和 培养 的 结 
果 在 葛 粒 性 结核 中 较 低 。 至 少 要 做 3 次 大 便 潜 血 检 
查 , 以 提供 胃 肠 道 疾病 的 线索 ,如 Crohn 3j F5 685 

应 该 检测 HIV 抗体 以 排除 慢性 HIV 感染 ， 如 
果 怀 疑 是 急性 HIV 感染 ， 应 该 直接 检测 病毒 。 血 沉 
(ESR) 可 以 提供 有 意义 的 信息 。 在 多 数 情况 下 ， 血 
沉 大 于 I00mm/h 提示 存在 严重 的 系统 性 疾病 ， 如 巨 
细胞 动脉 炎 和 结核 病 。 遗 憾 的 是 ， 血 沉 轻 度 或 中 讼 
升 高 (20 一 40mm/h) 在 FUO 中 是 普遍 存在 的 ， 量 
很 难 解释 ， 特 别 是 老年 患者 。 血 沉 正常 可 以 排除 结 
缔 组 织 病 。 

在 评估 早期 应 尽早 行 腹部 和 盆腔 的 CT 扫描 。 
CT 检查 可 发 现 隐 匿 性 脓肿 ， 后 者 是 FUO 常见 的 病 
因 。CT 扫描 发 现 异 常 后 应 行 CT 指引 下 的 组 织 活 
检 以 确定 诊断 。 胸 部 CT 扫描 偶尔 可 发 现 胸 部 X 线 
检查 难以 发 现 的 肺 部 病变 。 如 果 怀 疑 血 管 炎 ， 应 行 
MRI 或 血管 造影 检查 。 

许多 放射 性 核 素 扫描 技术 被 用 于 FUO 的 评估 。 
最 常用 的 方法 是 镶 -67 扫描 和 钢 - 标 记 白 细胞 扫描 。 
有 时 骨 扫 搞 对 诊断 隐匿 性 骨 慷 炎 或 转移 癌 是 非常 有 
意义 的 。" 气 -荧光 脱氧 葡萄 糖 标 记 的 正 电子 发 射 
断层 扫描 术 也 已 用 于 临床 。 通 常 ， 这 些 检查 不 能 做 
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出 特异 性 诊断 ,但 偶尔 可 以 提示 进一步 评估 的 重点 。 
作为 二 线 影像 学 检查 ， 在 缺少 临床 诊断 线索 或 当 临 
床 线索 混乱 时 ， 应 进行 核 医 学 检查 。 内 科 医 生 不 应 
该 过 分 依赖 这 些 检 查 ， 而 且 应 该 并 慎 解 释 结 朵 。 

对 于 年 轻 的 患者 ， 血 清 学 检测 在 诊断 评估 中 具 
有 重要 作用 。 在 初始 评估 长 期 发 热 的 患者 时 ， 应 该 
留 取 血清 标本 ， 并 且 冰 冻 保 存 以 便 以 后 进行 检查 。 
通常 ， 没 有 和 针对 性 的 血清 党 检查 费用 效益 比 低 。 因 
为 许多 引起 FUO 的 疾病 发 病 率 低 ， 所 以 血清 学 试 
验 的 验 前 概率 很 低 ， 直 至 出 现 假 阳 性 结果 。 一 个 典 
型 的 例子 是 莱 姆 病 的 血清 学 检查 ， 莱 姆 病 不 会 引起 
FUO， 但 是 可 能 会 有 假 阳性 的 血清 学 结果 。 血 清 学 
检查 通常 仅 用 于 验证 病史 、 体 格 检 查 和 常规 实验 室 
检查 方面 的 诊断 线索 。 然 而 ， 在 流行 地 区 一 定 要 做 
特定 病原 的 常规 血清 学 检测 ， 如 在 地 中 海 国 家 和 中 
东 地 区 的 布 鲁 杆菌 届 和 利 什 名 原虫 必 及 Q 热 。 另 
外 一 个 重要 的 特例 是 SLE 的 血清 学 检测 ， 大 多 数 
长 期 发 热 的 年 轻 患 者 均 应 进行 抗 楼 抗体 (ANA) 
Fihi dsDNA 抗体 检测 。 

有 淋巴 结 问 和 长 期 发 热 的 患者 应 该 做 CMV、 
EBV 和 HIV 的 血清 滴 度 检测 。 对 CMV Al EBV 的 
抗体 滴 度 一 定 要 谨慎 解释 。HIV 的 血清 学 检测 应 在 
2 一 3 个 月 后 重复 进行 ， 以 证 实 血清 学 转化 。 聚 合 
AGEL (PCR) 可 以 更 快速 地 诊断 各 种 感 举 ， 可 
用 于 EBV、CMV、 结 核 菌 、HIV 和 人 类 疱 疙 病毒 6 
和 7 的 检测 。 

活 组 织 检查 ， 特 别 是 骨髓 和 肝 的 活 组 织 检查 ， 
是 评估 FUO 的 主要 工具 。 革 竺 活检 有 助 于 发 现 血 
REEMA SORTER ER. PATI Fb AS 1I 
AURORE LA AATA AAR. PR RR 
术 不 能 满足 评估 FUO 的 需要 。 肝 活 检 可 以 确定 诊断 ， 
但 只 有 在 肝 功 能 异常 时 方 可 进行 。 

对 伴 有 血沉 增 快 的 老年 FUO 患者 应 该 尽早 做 
球 动 脉 活检 。 巨 细胞 动脉 炎 的 症状 和 体征 可 能 很 轻 ， 
或 者 仅 有 发 热 的 表现 。 进 行 杜 动脉 活检 时 通常 要 取 
2 一 3cm 长 的 标本 ， 并 且 必 须 取 双 侧 。 

对 老年 患者 , 通过 结肠 镜 检 查 结肠 况 是 可 行 的 。 
应 考虑 经 胸 或 经 食管 超声 心动 图 检查 ， 以 发 现 与 心 
内 膜 炎 一 致 的 心脏 姑 膜 损伤， 特别 是 以 前 使 用 过 抗 
生 素 而 血 培养 阴性 时 。 

通过 各 种 检查 仍 不 能 明确 诊断 时 ， 偶 尔 需 要 做 
腹腔 镜 检查 。 大 多 数 腹腔 内 病变 都 可 以 由 CT 证 实 ， 
并 上 且 可 以 在 CT 指导 下 经 皮 活 检 。 如 果 影 像 学 检查 
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呈 阴 性 ， 就 无 需 行 腹部 侵入 性 探查 。 

经 过 各 种 检查 后 ， 许 多 FUO 患者 仍 未 能 明确 
诊断 。 通 常 ， 如 果 全 面 检查 后 仍 不 能 明确 诊断 并 且 
患者 情况 稳定 ， 应 该 观察 一 段 时 间 。 观 察 期 内 可 能 
因 新 发 现 而 做 出 明确 诊断 ， 或 者 症状 自行 消失 。 


处 理 和 治疗 


FUO 的 正确 处 理 主要 依靠 病因 学 的 诊断 。 然 而 ， 
应 该 掌握 一 般 的 处 理 原 则 。 

在 评估 FUO 的 早期 ， 特 别 是 老年 患者 ， 应 该 
停 用 所 有 非 必需 的 药物 。 包 括 长 期 使 用 的 药物 。 长 
期 使 用 的 药物 可 以 引起 药物 热 。 如 果 停 药 后 发 热 消 
退 ， 可 以 避免 昂贵 的 诊断 过 程 。 

只 要 可 能 ， 就 应 避免 经 验 性 的 试验 性 治疗 ， 特 
别 是 对 于 有 免疫 反应 的 FUO 患者 。 因 为 FUO 常 可 
以 自行 消退 ， 所 以 病情 痊愈 不 能 都 归 因 于 某 些 治疗 。 
另外 药物 治疗 特别 是 抗生素 治疗 ， 可 以 干扰 对 确定 
诊断 有 重要 价值 的 临床 表现 和 检查 。 

相反 ， 根 据 经 验 立即 应 用 抗生素 或 抗 真菌 药 是 
治疗 粒 细胞 减少 症 FUO 患者 的 基础 。 粒 细胞 减少 
症 的 患者 在 出 现 发 热 前 就 应 该 预防 性 使 用 抗生素 和 
抗 真菌 药 ， 在 诊断 尚未 明确 前 应 考虑 使 用 广 谱 抗 生 
素 。 随 着 中 性 粒 细 胞 计数 恢复 ， 发 热 常 随 之 消退 ， 
且 仍 无 明确 的 诊断 。 依 据 病情 的 严重 程度 和 可 能 的 
感染 源 ， 对 于 院内 或 HIV 相关 的 FUO 患者 必须 进 
行经 验 性 的 抗生素 治疗 。 


最 佳 治疗 


特异 性 的 治疗 是 针对 发 热 病 因 进 行 治疗 ， 预 后 
取决 于 病因 及 是 各 存在 免疫 抑制 和 并 存 疾 病 。 
避免 治疗 错误 

在 查找 FUO 可 能 的 病因 时 ， 最 严重 的 错误 是 未 
获取 全 面 的 病史 ， 未 进行 全 面 的 体格 检查 。 除 非 完 
成 了 所 有 的 诊断 检查 并 且 患 者 的 病情 不 允许 继续 观 
察 时 ， 应 该 避免 经 验 性 的 试验 性 治疗 。 如 果 开 始 经 
验 性 的 抗 微生物 治疗 ， 在 治疗 前 应 进行 培养 ， 以 便 
以 后 针对 培养 出 的 病原 进行 最 佳 治 疗 ， 使 治疗 完善 。 


展望 
虽然 影像 学 和 诊断 性 试验 的 进步 可 以 快速 诊断 


许多 长 期 发 热 的 原因 ， 但 FUO 的 诊断 仍然 是 严峻 
挑战 。 快 速 抗原 和 PCR 试验 的 效率 和 可 检测 的 病原 
数量 在 今后 10 年 有 望 进一步 提高 。 新 的 分 子 遗 传 
学 方法 正在 研究 中 ， 以 用 于 难 诊 断 性 疾病 ， 如 家 族 
性 地 中 海 热 和 Muckle-Wells 综合 征 ， 未 来 这 些 遗传 
学 分 析 可 用 于 某 些 疾病 的 诊断 。 那 些 仍 不 能 明确 诊 
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败血症 


引言 


以 发 热 、 








vr 


心动 过 速 、 低 血压 和 代谢 性 酸 中 毒 为 特征 的 已 证 实 或 怀疑 为 感染 的 临床 疾病 被 赋予 多 种 名 


称 ， 如 败血症 、 脓 毒 血 症 、 胺 毒 血 症 综合 征 和 败血症 休克 。 有 些 医生 交替 使 用 这 些 术 语 ， 但 是 专家 已 经 提 


出 了 更 严谨 的 定义 ， 
可 识别 患者 正 从 败血症 进展 到 败血症 休克 。 


败血症 的 定义 是 机 体 对 可 能 或 确切 感染 的 全 身 反 应 ( 微生物 侵入 正常 情况 下 无 菌 的 部 位 , 


为 临床 医生 和 科研 工作 者 提供 观察 和 治疗 的 统一 标准 。 然 而 ， 有 临床 证 据 及 有 效 程序 


有 以 下 临 


WE: 体温 异常 ( > 38CR<36C) ; 心动 过 速 ; 代谢 性 酸 中 毒 ， 通 常 伴 有 代 偿 性 呼吸 性 碱 中 毒 和 呼吸 
急促 ; 血细胞 计数 升 高 和 降低 。 严 重 败血症 有 组 织 器 官 灌 注 不 足 的 表现 ， 如 肾 功能 下 降 、 低 氧 血 症 、 精 神 
状态 改变 。 尽 管 输入 足够 的 液体 ， 败 血 症 休 克 仍 可 有 低 血 压 和 组 织 灌 注 不 足 的 表现 ( 表 90-1) 。 

败血症 和 败血症 休克 是 临床 常见 的 极 难 成 功 救治 的 疾病 。 因 为 在 到 达 医 院 前 或 在 血 培养 前 急性 复苏 
期 间 常 使 用 抗生素 治疗 ， 难 以 做 出 微生物 学 的 诊断 。 患 者 常 息 有 一 些 严重 的 疾病 ， 如 免疫 抑制 、 血 液 或 其 


他 恶性 肿瘤 、 


机 体 防 御 屏 障 损坏 ( 如 严重 烧伤 ) 。 患 者 可 以 有 神志 改变 ， 以 致 不 能 获取 既往 病史 或 获取 的 


病史 不 可 信 。 休 克 快 速 进展 到 多 器 官 功能 衰竭 ， 可 能 导致 难以 确定 原 发 病 ( 如 肺炎 、 肾 重 肾 炎 和 腹腔 感 


染 ) 。 


在 美国 ， 败 血 症 是 第 10 位 导致 死亡 的 病因 ， 是 危重 症 患者 的 首要 死因 。 然 而 ， 败 血 症 可 能 是 其 他 常见 
的 独立 分 类 疾病 的 死亡 原因 ， 如 癌症 和 肺炎 。20 世 纪 90 年 代 美 国 和 欧洲 80% 的 严重 败血症 发 生 在 因为 其 他 
原因 住 ICU 病 房 的 患者 中 。 自 1979 年 到 2000 年 ， 美 国 败血症 的 发 病 率 增 加 了 4 倍 ， 估 计 每 年 有 660 00061 fk 
血 症 或 败血症 休克 (240/100 000) 。 虽 然 近年 来 败血症 死亡 率 有 下 降 趋 势 ， 但 死亡 率 仍 很 高 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


如 前 所 述 ， 败 血 症 和 败血症 休克 是 由 病原 微 生 
物 引起 的 。 其 他 一 些 疾 病 可 以 引起 与 败血症 相关 感 
染 难以 区 分 的 临床 综合 征 ， 而 导致 这 些 疾 病 临 床 表 
现 的 确切 机 制 仍 未 亲 明 。 

过 去 ， 在 美国 发 生 的 菌 血 症 和 败血症 病原 菌 
多 为 革 兰 阴性 杆菌 。 在 过 去 的 15 ~ 20 年 ， 革 兰 阳 
性 球菌 如 金黄 色 和 葡萄 球菌 、 凝 固 酶 阴性 的 苑 萄 球菌 
和 肠 球菌 越 来 越 多 见 ， 尤 其 是 作为 医院 源 性 血 流感 
染 的 原因 。 近 年 来 真菌 特别 是 念珠 菌 属 引起 的 严重 
败血症 有 增多 的 趋势 然而， 几乎 所 有 的 微生物 感 
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染 都 可 以 引起 败血症 综合 征 和 败血症 休克 。 可 能 的 
病原 体 包括 ， 立 克 次 体 和 类 立 克 次 体 ; 真菌 ， 如 
念珠 菌 属 、 曲 壁 菌 属 和 隐 球 菌 属 ， 引 起 症 疾 等 疾 
病 的 寄生 虫 ， 免 疫 低下 宿主 的 急性 马 形 虫 病 ， 甚 
至 一 些 病 毒 感染 。 肺 、 腹 部 和 滋 尿 系统 是 最 常见 的 
感染 部 位 ， 但 是 仍 有 多 达 13 的 病例 不 能 确定 感染 
源 。 仅 有 30% 的 病例 血 培养 阳性 。 其 他 培养 (如 
SOR. 尿 液 . 脑 玲 液 和 胸水 ) 可 能 发 现 特 殊 的 病原 ， 
但 有 时 不 能 进入 引发 败血症 的 病灶 获取 标本 进行 
培养 。 

感染 的 病原 引发 由 单 核 细胞 、 巨 噬 细 胞 和 中 性 
粒 细胞 部 分 介 导 的 致 炎 和 抗 炎 反 应 。 这 些 活化 的 细 


表 90-1 败血症 的 诊断 标准 
类 型 标准 


在 正规 的 消毒 场所 已 被 证 实 或 可 疑 的 感染 


体温 > 38 亿 或 < 36T 

心率 > 90 次 /分 

呼吸 > 20 次 /分 或 PaCO, < 32mmHg 

WBC > 12 000/mm? 或 < 4000/mm', 或 
未 成 熟 白细胞 >> 105% 


收缩 压 << 90mmHg，MAP < 70mmHg, 或 


较 基 线 水 平 降低 大 于 40mmHg 
乳酸 性 酸 中 毒 
少 尿 
精神 状态 改变 
急性 肺 损伤 


败血症 休克 需要 升 压 治疗 以 维持 血压 
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败血症 相关 的 低 血 压 需 除外 其 他 原因 


意味 着 由 感染 部 位 引起 的 败血症 相关 的 


器 言 功能 障碍 
通过 流体 复苏 可 逆转 低 血 压 


足够 的 液体 复苏 仍 不 能 纠正 低 血 压 


MAP : 平均 动脉 压 ， PaCO, : 动脉 血 二 氧化 碳 分 压 ,， WBC : 白细胞 。 


胞 与 内 皮 细 胞 受 体 相互 作用 ， 导 致 释放 细胞 因子 ， 
如 肿瘤 坏死 因子 (TNF) .白细胞 介 素 (IL) EAR, 
白 三 烯 、 活 性 氧 、 一 氧化 氮 、 花 生 四 烯 酸 和 血小板 
激活 因子 。 微 血管 损害 、 血 栓 形 成 和 毛细 血管 渗 出 
是 血管 内 皮 复 杂 作用 的 结果 ， 并 且 进 一 步 受 凝血 功 
能 障碍 和 补体 系统 激活 的 影响 。 弥 漫 性 的 内 皮 损 害 
可 以 导致 组 织 缺 氧 和 相关 的 器 官 功能 障碍 。 

严重 败血症 和 败血症 休克 的 确切 发 病 机 制 仍然 
不 清 ， 可 能 与 患者 的 异 质 性 、 感 染 原 和 触发 炎症 的 
事件 有 关 。 以 前 的 理论 认为 败血症 休克 是 机 体 对 菌 
血 症 、 内 毒素 血 症 、 真 菌 血 症 和 局 部 严重 感染 的 一 
种 不 可 控 的 过 度 炎 症 反 应 (图 90-1)， 这 个 理论 主 
要 基于 动物 研究 ， 在 这 些 研 究 中 发 现 血液 中 一 些 细 
胞 因子 水 平 升 高 ， 如 TNF-a。 然 而 ， 作 为 主要 的 致 
炎 细 胞 因子 ， 实 验 动 物体 内 的 TNF-a Al IL-1 的 浓 
度 与 败血症 患者 相 比 呈 指 数 样 升 高 。 值 得 注意 的 是 ， 
高 水 平 的 TNF-a 与 人 类 脑膜 炎 球菌 血 症 导致 的 败 血 
症 有 关 ， 而 且 与 死亡 率 密切 相关 。 然 而 ， 在 人 类 的 
进一步 研究 发 现 ， 根 据 TNF、TNF-a f IL-1p 水 平 
确定 的 过 度 全 身 炎症 反应 较 预 期 的 少 。 

TNF-a ftl IL-1 在 败血症 病理 生理 学 中 的 确切 
作用 仍 需 进一步 确定 。 这 些 细胞 因子 使 白细胞 附着 
于 血管 内 皮 ， 并 释放 血小板 激活 因子 、IL-8、 花 生 
四 焕 酸 代谢 产物 和 凝血 因子 ， 这 些 因子 使 机 体 出 现 
发 热 、 心 动 过 速 、 呼 吸 急 促 、 通 气 - 灌注 异常 、 乳 
酸 酸 中 毒 和 弥散 性 血管 内 凝血 。 然 而 ， 最 近 的 研究 
发 现 败 血 症 患者 有 免疫 抑制 的 特征 ， 包 括 医院 交叉 
感染 的 易 感性 增加 、 述 发 型 超 敏 反应 降低 和 不 能 清 


除 病 原 。 新 的 理论 认为 早期 的 败血症 可 能 涉及 炎症 
介质 增多 ， 但 随后 进展 为 抗 炎 反 应 占 优势 的 免疫 抑 
制 状态 。 


临床 表现 


败血症 最 初 的 表现 可 能 是 轻微 的 ， 尽 管 特异 性 
的 感染 源 仍 然 不 清 ， 但 因 病 情 快速 进展 ， 诊 断 并 不 
困难 。 轻 微 的 精神 状态 改变 或 者 精神 混乱 可 能 是 败 
血 症 非常 早期 的 征象 。 通 过 对 发 展 为 败血症 的 患者 
严密 监测 发 现 ， 过 度 通 气 是 一 个 早期 征象 。 大 多 数 
AA AFA aR Ri PEE, FUR AT a AE, — 
些 训 弱 和 老年 患者 除了 精神 混乱 之 外 ， 其 他 症状 可 
不 明显 ， 而 且 除 体位 性 全 路 和 直立 性 低 血压 之 外 也 
无 明显 的 体征 。 中 性 粒 细胞 计数 可 以 升 高 ， 但 中 性 
粒 细胞 减少 症 也 是 其 常见 的 表现 。 

尽管 早期 临床 表现 和 后 续 并 发 症 之 间 的 划分 
是 武断 的 ， 但 包括 组 织 低 灌注 、 高 凝 状态 和 内 皮 损 
伤 在 内 的 并 发 症 ， 则 代表 了 从 败血症 综合 征 到 败 
血 症 休 克 的 过 渡 阶 段 。 患 者 经 常 有 组 织 低 灌注 的 表 
现 ， 如 低 血压 、 少 尿 、 低 氧 血 症 、 酸 中 毒 和 肝 功 能 
障碍 。 患 者 可 有 伴 血小板 减少 和 出 血 的 消耗 性 凝血 
病征 象 ， 以 及 伴 心率 和 心 排出 量 增加 的 心肌 功能 
下 降 。 病 程 晚期 可 出 现成 人 呼吸 容 迫 综合 征 (adult 
respiratory distress syndrome, ARDS) 或 弥漫 性 肺 毛 
细 血 管 渗 出 综合 征 。 因 为 败血症 进展 非常 迅速 ， 一 
些 患 者 可 能 直接 表现 为 ARDS。 
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图 90-1 败血症 。 


PAI-1; 纤 溶 酶 原 激活 物 挤 制 剂 -1，TAFI: 凝血 酶 激活 的 纤 溶 抑制 剂 。 
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鉴别 诊断 


其 他 一 些 疾病 或 刺激 可 以 引起 系统 的 炎症 反 
应 ， 并 可 导致 与 败血症 难以 鉴别 的 临床 综合 征 。 烧 
伤 和 胰腺 炎 是 最 常见 的 非 感染 性 原因 ， 其 他 原因 有 
肾上腺 功能 减退 、 肺 栓塞 、 心 肌 梗死 、 心 胜 压 塞 、 
主动 脉 夹 层 或 动脉 瘤 破裂 、 隐 匿 性 出 血 和 药物 过 量 。 
另外 ， 严 重组 织 损伤 (如 创伤 ) 也 可 以 引起 类 似 败 
血 症 的 表现 。 


诊断 方法 


败血症 休克 早期 的 诊断 性 征象 可 不 明显 ， 但 是 
- 旦 病情 进展 ， 诊 断 性 征象 则 非常 明显 。 确 定 感染 
源 和 明确 致 病 微生物 是 诊断 的 关键 。 病 史 是 非常 重 
要 的 ， 包 括 婚 往 疾 病 、 最 近 的 抗生素 治疗 、 饮 食 、 


血栓 形成 反应 元 制 纤 峻 蛋白 溶解 
反应 


旅游 和 感染 。 如 果 可 能 ， 应 该 从 患者 获得 症状 的 发 
展 过 程 以 使 于 确定 感染 源 的 部 位 。 血 、 尿 和 痰 (有 
指 征 时 脑脊液 、 伤 口 和 腹水 ) 的 培养 是 必需 的 。 在 
抗生素 治疗 前 ， 应 该 做 适当 的 诊断 性 检查 以 明确 诊 
断 。 大 多 数 评估 菌 血 症 患者 使 用 抗生素 治疗 结果 的 
回顾 性 研究 表明 ， 在 采集 血 培 养 的 48 小 时 内 给 予 
经 验 性 抗生素 治疗 可 以 降低 死亡 率 。 有 时 会 忽略 大 
便 培 养 及 艰难 梭 菌 毒素 的 筛 查 。 


处 理 和 治疗 


治疗 分 为 以 下 几 方面 : 血 流 动力 学 支持 、 抗 生 
素 治疗 、 组 织 氧 合 的 目标 指向 治疗 、 特 异性 阻 断 炎 
症 级 联 反应 。 昌 然 在 过 去 的 半 个 世纪 中 ， 抗 生 素 治 
疗 取得 了 很 大 进步 ， 但 严重 败血症 综合 征 的 死亡 率 
并 没有 明显 改善 。 氧 的 消耗 和 供应 之 间 失 衡 导致 所 
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证 据 等 级 

对 于 败血症 疑似 病例 应 该 在 1 小 时 内 给 予 静脉 抗生素 治疗 

不 适用 于 由 血 流 滞 注 不 足 引 起 的 pH 值 三 7.15 的 乳酸 性 酸 中 毒 

应 在 抗生素 治疗 前 进行 适当 部 位 的 培养 

如 肝素 为 禁 号 ， 采 用 低 剂 最 肝素 或 低 分 子 肝 素 或 机 械 装 终 预防 深 静 驴 

It EEE ri 

天 然 或 人 工 胶 体液 、 品 体液 均 是 适当 的 ， 因 为 没有 数据 支持 哪 一 种 更 好 

EFF LAY 1SOmg/dl (83mmol/L), 

每 30 — 60 分 钟 血糖 监 测 下 持续 配 岛 素 和 血糖 输 注 以 达到 上 述 目标 

前 6 小 时 的 复苏 目标 ; 

* 中 心静 脉 压 : 8 ~ 12mmHg 

e 平均 动脉 压 二 65mmHg 

© 尿 排 出 量 0.5ml/ (kg * h) 

* 中心 静脉 或 混合 静脉 血 氧 馆 和 度 二 70% 

ALVARDS 患者 在 保持 吸 气 未 压力 < 30cmH;O 时 ， 给 予 低潮 气 最 6ml/kg， 

以 标准 体重 计算 

适用 于 APACHE I = 25, SARA, oC T Well ARDS, Wii 

体 克 ， 以 及 没有 出 血 的 绝对 禁忌 证 或 风险 大 于 益处 的 相对 禁忌 证 

输血 假如 前 6 小 时 内 中 心静 脉 或 混合 静脉 血 氧 饱和 度 未 达到 70% 应 输 注 红细胞 ， 
初始 复苏 过 程 中 在 无 冠 心病 或 乳酸 酸 中 毒 的 情况 下 ， 血 红 和 蛋白 在 血 流 灌注 不 
足 纠 正 后 仍 小 于 7.0g/dl (< 70g/L) 时 需要 输 注 红细胞 
对 于 液体 复苏 反应 差 的 败血症 体 友 ， 给 予 皮质 类 固 醇 【氧化 可 的 松 200 一 
300mg/d, i£)H 7 天， 分 3 ~ 4 次 或 持续 静 点 ) 
对 于 严重 败血症 或 败血症 休克 ， 氢 化 可 的 松 不 应 大 于 300mg/d 

Vire Aas d bg 所 有 的 严重 败血症 患者 都 应 用 H, 受 体 持 抗 剂 

ALI; 急性 肺 损伤 ，APACHE: 急性 生理 学 和 长 期 健康 评 佑 ，ARDS: 成 人 呼吸 容 迫 综合 征 ， 排 荐 等 级 ，A : 至 少 两 个 | 级 研究 支 


前 6 小 时 的 复苏 


机 械 通 气 


重组 人 活化 蛋白 C 





Wa B: 一 个 1 级 研究 支持 ，C: 仅仅 上 级 研究 支持 ，D: 至 少 一 个 册 级 研究 支持 ，E: Wiehe VIER eH. 


证 据 等 级 ，T : 有 确切 结果 的 大 的 、 随 机 的 研究 ， 上 | : 没有 确切 结果 的 小 的 、 随 机 的 研究 ， 


W. 非 随机 的 ， 同 期 对 照 研究 ，NY : dE 


随机 的 、 病 历 对 照 研 究 和 专家 意见 ，V : 病例 系列 研究 、 无 对 照 研究 和 专家 意见 ， 
Adapted from Dellinger RP, Carlet JM, Masur H, ct al: Surviving Sepsis Campaign guidelines for management of severe sepsis and septic 


shock. Crit Care Med 32(3):858-873, 2004. 


有 的 组 织 和 器 官 缺 气 ， 这 是 由 败血症 和 败血症 休克 
的 生理 学 特点 造成 的 ， 包 括 周围 血管 扩张 、 心 功能 
减退 、 由 内 皮 功 能 障碍 导致 的 血 容量 丢失 、 代 谢 需 
求 增加 。 败 血 症 治疗 的 最 新 进展 包括 严重 败血症 时 
使 用 重组 人 活化 蛋白 C、 败 血 症 休克 时 使 用 皮质 类 
固 醉 、 迅 速 改善 组 织 低 灌注 的 目标 指向 治疗 、 强 化 
胰岛 素 治 疗 ( 详 见 后 文 )。2003 年 ， 专 家 小 组 同意 
依据 可 靠 资 料 更 新 严重 败血症 和 败血症 休克 处 理 的 
要 点 (W 90-2)， 后 面 将 详 述 建议 的 要 点 。 


最 佳 治 疗 
诊断 性 培养 应 该 在 抗生素 治疗 前 完成 ， 理 想 的 


抗生素 应 直接 针对 特殊 的 病原 。 然 而 在 败血症 休克 
早期 常 不 能 明确 病原 ， 并 且 可 能 在 全 面 检 查 后 病原 
仍然 不 清 。 除 非 高 度 考 虚 为 某 一 可 能 的 病原 ， 对 严 
重 疾病 通常 给 予 广 谱 抗 生 素 治疗 ， 并 且 应 该 在 怀疑 
或 确定 严重 败血症 的 1 小 时 内 使 用 。 表 90-3 列 出 了 
在 不 同情 况 下 针对 败血症 和 玖 甸 定 休克 的 经 验 性 抗 
生 素 治疗 建议 。 

早期 的 治疗 目标 应 着 重 于 保证 组 织 的 氧 供 ， 具 
体 指标 为 混合 静脉 血 氧 饱和 度 、pH 值 和 动脉 乳酸 
水 平 。 与 标准 的 补液 和 维持 血压 相 比 ， 已 证 明 改 
善 组 织 氧 供 可 以 提高 存活 率 。 复 苏 前 6 个 小 时 的 
生理 学 指标 包括 : (1) 中 心静 脉 压 8 ~ 12mmHg ， 
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PINAR (HM, KAMA) MORITA, RERA (或 美 罗 培 南 或 
厄 他 培 南 ) SAS AER. MA AR 

屯 拉 西林 /他 哗 巴 坦 或 亚 胺 培 南 (或 美 罗 培 南 或 尼 他 培 南 ) 各 加 一 种 氨基 糖 共 类 抗生素 ， 当 不 考 
EARS, HR. MT eK 

亚 胺 培 南 (RSE P UG (URS) 或 哌 拉 西 林 / fime Prim. (et RT D 09 $5 E E). 加 氨基 


HAVER . aR ABE, HS, ARR, eK 
中 性 粒 细胞 减少 定 患者 。 亚 胺 培 南 (AEP RICA). SHUM, Se — A EER, 
选择 哌 拉 西 林 / 他 唑 巴 坦 【抑制 绿 胀 杆菌 的 药物 剂量 ) ， 加 用 万 古 均 素 和 氛 康 琴 (也 可 以 选择 卡 
IER) 
TeRERISP CPI: Be ETL uf PE A RCT HE. (DR AREER. Moret 


葡萄 球菌 感染 
PREMIEI 加 用 多 西 环 素 
“医院 内 感染 的 流行 病 学 和 抗生素 耐 药 模式 应 该 用 于 指导 治疗 。 


(2) 平均 动脉 压 = 65mmHg ; (3) 中 心静 脉 血 氧 饱 
MES 70% , (4) RAS 0.5ml/ (kg .h) (在 补液 、 
强 心 药 、 机 械 或 非 机 械 通气 吸 氧 的 情况 下 )。 

重组 人 活化 蛋白 C (MEY -a) 有 促进 纤 
维 蛋 白 溶解 、 抑 制 血栓 形成 和 炎症 的 作用 ， 在 随机 
对 照 试验 中 ， 可 使 严重 败血症 的 死亡 率 从 30.8% 降 
至 24.7 旬 。 并 不 惊奇 的 是 ， 该 药 使 包括 颇 内 出 血 在 
内 的 严重 出 血 事件 轻 度 但 有 统计 学 意义 的 增加 。 随 
后 的 一 个 研究 评价 了 替 加 色 罗 -a 对 成 人 严重 败 血 
症 的 疗效 和 低 死亡 风险 一 一 急性 生理 学 和 慢性 健康 
状态 评估 (APACHE) 下 评分 < 25 和 至 多 一 个 器 
官 衰竭 。 该 研究 显示 这 些 患 者 并 未 获 益 ， 并 且 严 重 
出 血 并 发 症 的 发 生 率 增加 。 目 前 美国 食品 和 药品 管 
理 局 批准 替 加 色 罗 -a 仅 用 于 一 个 以 上 器 官 衰竭 或 
APACHE 开 评 分 大 于 25 的 严重 败血症 患者 。 

在 过 去 的 10 年 里 ， 很 多 针对 终止 败血症 发 病 
机 制 中 炎症 级 联 反 应 的 试验 令 人 失望 。 抗 内 毒素 抗 
体 、TNF 质 抗 剂 、IL 受 体 拷 抗 剂 和 其 他 制剂 未 被 证 
明 有 明显 疗效 。 然 而 一 些 针 对 败血症 休克 治疗 的 随 
机 对 照 试验 证 明 ， 糖 皮质 激素 能 有 效 逆转 休克 。 最 
近 的 指南 推荐 对 补液 效果 差 的 败血症 休克 患者 ， 可 
静脉 输入 皮质 类 固 醉 (氧化 可 的 松 ,200 一 300mg/d， 
分 3 一 4 次 , 连用 7 天 )。 

大 规模 临床 试验 证 实 ， 在 持续 输入 胰岛素 和 葡 


综合 征 Cic x Mange Se). 利 奈 唑 肪 受到 限制 ] 





萄 糖 的 基础 上 严格 控制 血糖 ， 使 血糖 维持 在 80 一 
110mg/dl (4.4 ~ 6.1ImmoWL)， 可 以 降低 严重 败 血 
症 患 者 的 死亡 率 。 对 于 菌 血 症 和 患者， 与 传统 的 治疗 
方法 相 比 ， 严 格 控制 血糖 可 以 降低 死亡 率 (12.59 
vs. 29.5 旬 )， 并 且 败 血 症 的 发 生 率 可 降低 46%。 无 
论 以 前 是 否 有 糖尿 病史 ， 强 化 胰岛 素 治 疗 隆 低 死亡 
率 的 影响 持续 存在 。 最 近 的 指南 建议 保持 血糖 低 于 
150ml/dl (8.3mmoV/L) 或 维持 在 100 ~ 140mg/dl 之 
[a], 反复 检测 血糖 对 避免 低 血 糖 性 脑 损 伤 至 关 重 要 。 

尽管 随 着 无 菌 技术 和 设备 的 改善 导管 相关 感 
Ùe (catheter-related infection, CRI) 已 有 所 减少 ， 
但 它 仍 是 血液 感染 的 主要 原因 。 一 些 随机 对 照 试验 
评估 了 导管 外 涂 肝 素 、 握 已 定 - 磺胺 罚 啶 以 及 抗 生 
素 预 防 CRI 的 效果 , 结果 显示 可 减少 导管 定植 感染 ， 
但 不 能 降低 血液 感染 的 发 生 。 


避免 治疗 错误 


与 败血症 综合 征 有 关 的 最 严重 的 错误 可 能 是 诊 
断 而 非 治疗 。 一 定 要 考虑 到 系统 性 炎症 反应 综合 征 
的 非 感染 性 原因 〈 如 胰腺 炎 )， 以 及 与 败血症 综合 
征 表现 相似 的 疾病 ， 如 大 的 肺 栓塞 和 肾上腺 功能 不 
全 。 也 要 考虑 到 各 种 血 培 养 阴性 的 不 常见 病原 菌 ， 
如 症 疾 、 结 核 、 组 织 胞 浆 菌 病 。 


败血症 是 一 种 越 来 越 常见 的 临床 综合 征 ， 尽 管 
有 现代 化 的 治疗 方法 ， 但 病死 率 很 高 。 抗 炎 药 物 未 
能 改善 败血症 的 预后 ， 促 使 研究 人 员 重 新 考虑 败 血 
症 和 数 血 症 休 克 的 病理 生理 学 ， 考 虑 是 否 促 炎症 反 
应 和 免疫 抑制 反应 导致 了 败血症 综合 征 。 在 过 去 10 
年 ， 出 现 了 一 些 治疗 败血症 的 新 方法 ， 包 括 替 加 色 
罗 -a 活化)、 糖 皮质 激素 治疗 败血症 休克 、 强 化 
胰岛 素 治疗 、 有 目标 导向 的 复苏 。 更 有 针对 性 的 支 
持 疗 法 将 会 广泛 用 于 临床 并 且 提 高 生存 率 ， 这 些 支 
持 疗 法 包括 确定 目标 生理 学 参数 以 及 达到 这 些 参 数 
的 最 有 效 的 特殊 干预 措施 。 针 对 炎症 和 凝血 级 联 反 
应 的 治疗 措施 还 在 进展 中 ， 并 需要 进一步 研究 。 需 
要 探讨 针对 抗 炎 介 质 的 新 策略 ， 及 其 在 败血症 时 引 
起 免疫 抑制 中 的 作用 。 考 虑 到 老年 人 和 鲍 疫 抑制 患 
者 的 数量 在 不 断 增加 以 及 耐 药 菌 的 增加 ， 仅 依靠 抗 
生 素 治疗 不 可 能 改善 败血症 的 死亡 率 。 因 而 ， 严 重 
败血症 和 败血症 休克 对 卫生 保健 资源 的 要 求 将 有 可 
能 增加 。 


( 李 X 译 陈 永 刚 校 ) 
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葡萄 球菌 感染 


引言 





a 


在 葡萄 球菌 中 ， 作 为 一 个 特殊 种 属 ， 金 黄色 葡萄 球菌 和 一 组 被 称 做 凝固 酶 阴性 葡萄 球菌 ( coagulase- 
negative staphylococci, CoNS ) 的 菌 属 可 以 引起 严重 的 人 类 疾病 。 金 黄色 葡萄 球菌 在 所 有 葡萄 球菌 中 毒 
力 最 强 ， 而 且 是 最 重要 的 人 类 致 病菌 之 一 。 它 是 院内 感染 和 一 些 社区 获得 性 感染 的 主要 病因 ， 包 括 皮肤 和 
软组织 感染 ( skin and soft tissue infection，SSTI ) 、 败 血 症 、 血 源 性 感染 、 留 置 导 管 和 人 工 器 械 植 入 的 感 
染 。 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡 萄 球菌 ( methicillin-resistant S. aureus, MRSA) 引起 的 败血症 有 超 强 感染 性 ， 
有 很 高 的 发 病 率 和 病死 率 ， 治 疗 费 用 日 益 增 多 。 在 相对 封闭 的 医疗 环境 中 ， 很 容易 感染 MRSA， 并 且 在 人 
群 中 迅速 播 散 。CoNS 是 血 培养 中 最 常 被 分 离 出 的 病原 菌 ， 主 要 由 表皮 葡萄 球菌 构成 。 尽 管 大 多 数 作为 污染 
菌 出 现 ， 表 皮 葡萄 球菌 仍然 是 器 官 移植 和 免疫 抑制 的 住院 患者 感染 的 确切 原因 。 葡 萄 球菌 对 目前 许多 抗 生 
素 的 耐 药 性 是 广泛 存在 的 ， 并 且 对 临床 医生 提出 了 严峻 的 挑战 。 治 疗 的 主要 问题 是 抗生素 的 选择 和 疗程 、 


去 除 感染 组 织 或 异物 ， 以 及 外 科 引 流感 染 液体 。 


流行 病 学 


金黄 色 葡 萄 球菌 是 存在 于 人 体 前 鼻孔 最 常见 的 
人 类 共生 菌 。 研 究 表明 无 症状 携带 金黄 色 葡 萄 球菌 
是 相对 普遍 的 ， 成 人 中 有 20% ~ 409 的 携带 者 ， 
有 50% 的 成 年 人 在 生命 中 的 某 些 时 候 携带 有 金黄 色 
葡萄 球菌 。 对 高 危 人 群 的 横断 面 研究 表明 携带 率 高 
ih 90%， 高 危 人 群 包括 糖尿 病 、 慢 性 表皮 和 剥脱、 长 
期 接受 血液 透析 的 患者 。 医 护 工作 者 和 静脉 用 药 者 
也 有 很 高 的 携带 风险 。 有 几 个 研究 证 实 了 无 症状 扒 
带 的 临床 意义 ， 即 携带 者 感染 的 风险 和 病原 由 医护 
人 员 传 染 到 患者 的 风险 均 增加 。 

金黄 色 葡萄 球菌 的 院内 感染 对 临床 结局 和 治疗 
费用 产生 了 重大 影响 。 爹 黄色 荀 萄 球菌 是 报道 的 最 
常见 的 院内 感染 原因 ， 估 计 引 起 2% 的 住院 患者 临 
床 发 病 。 院 内 金黄 色 葡萄 球菌 感染 的 患者 住院 时 间 
是 正常 情况 的 两 倍 ,， 并 且 住 院 期 间 死亡 风险 也 增加 。 
应 对 B- 内 酰胺 类 抗生素 耐 药 菌 的 广泛 播 散 予 以 重 
视 。 事 实 上 ， 所 有 从 医院 和 社区 获得 性 感染 分 离 出 
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的 病原 都 对 青霉素 耐 药 ， 最 近 的 报道 表明 从 住院 患 
者 和 长 期 护理 设施 中 分 离 出 的 病原 有 55% ~ 59% 
对 甲 氧 西林 耐 药 。 医 院 获得 性 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡 
萄 球菌 感染 的 危险 因素 包括 长 时 间 住 院 治疗 (大 多 
超过 14 天 )、 以 前 有 过 抗生素 治疗 【特别 是 头孢 菌 
KM). TE ICU 或 烧伤 病房 住院 、 血 液 
透析 、 存 在 外 科 感 染 情况 、 与 携带 或 感染 MRSA 的 
患者 接触 。 

在 社区 金黄 色 葡 萄 球菌 是 引起 皮肤 软组织 感 
染 最 常见 的 病原 菌 ， 社 区 获得 性 耐 甲 氧 西 灯 人 金黄 色 
葡萄 球菌 (CA-MRSA) 感染 越 来 越 普 遍 。1997 一 
2001 年 的 研究 表明 ， 所 有 从 社区 患者 分 离 出 的 葡萄 
球菌 中 有 12% — 22% 是 耐 甲 氧 西林 的 。2004 年 的 
研究 表明 ， 严 格 从 SSTI 分 离 出 的 葡萄 球菌 有 59% 
是 CA-MRSA。CA-MRSA 感染 的 风险 因素 包括 非 
洲 毅 美国 人 口 、HIV 感染 、 过 去 6 个 月 内 接受 过 抗 
生 素 治疗 和 皮肤 创伤 。 有 报道 通过 人 和 公用 设施 的 
密切 接触 造成 CA-MRSA 的 暴发 流行 ， 这 种 暴发 党 
发 生 在 小 群体 、 军 队 、 足 球 队 和 家 庭 成 员 中 。 


CoNS "J LIFTE T AAA Hz BR A AY TE 6E TRE 
中 。 过 去 曾经 以 为 血液 培养 中 分 离 出 的 CoNS 是 由 
经 皮 静 脉 采血 标本 感染 所 致 。 据 报道 ， 超 过 50% 的 
血 培养 阳性 结果 是 CoNS。 然 而 ， 近 年 来 随 着 医学 
研究 的 进步 ， 已 确认 CoNS 是 一 个 确实 的 病因 。 感 
染 的 危险 因素 包括 中 心静 脉 置 管 、 植 人 人 工装 置 和 
免疫 抑制 的 宿主 ， 大 多 数 为 恶性 血液 病 患者 。 血 培 
养 阳 性 结果 的 判断 错误 会 引起 严重 的 临床 后 果 。 事 
实 上 ，CoNS KEH RE Al A HER HT HE HB Yt 
药 ， 所 以 必须 用 万 古 霉 素 治 疗 血 培养 结果 阳性 的 病 
例 。 由 Tokars 所 做 的 一 个 重要 研究 有 助 于 判断 没有 
明显 败血症 症状 和 体征 的 患者 培养 结果 是 污染 所 致 
还 是 真正 的 病原 所 致 ， 依 据 培养 菌 的 数量 、 静 脉 切 
下 的 位 置 和 呈现 出 阳性 的 时 间 进 行 判 断 。 


发 病 机 制 


金黄 色 葡 萄 球菌 生存 力 极 强 ， 能 适应 很 大 范围 
的 温度 、pH 值 和 盐 浓 度 变化 。 许 多 细菌 产物 与 细 
菌 在 环境 中 生存 和 致 病 的 能 力 有 关 。 这 些 产 物 被 归 
类 为 使 病原 菌 可 以 在 体 表 生存 的 物质 和 与 组 织 人 侵 
及 损害 密切 相关 的 各 种 毒素 和 醚 。 

金黄 色 葡 萄 球菌 感染 的 关键 在 于 它 在 敬 入 和 植 
人 的 异物 上 定植 、 生 存 的 能 力 ， 如 静脉 导管 和 人 工 
关节 。 这 种 细菌 也 常见 于 受 损 的 自体 血管 内 皮 ， 如 
异常 心脏 汰 腊 和 血栓 形成 的 血管 。 细 菌 的 附着 是 由 
许多 细菌 产物 介 导 的 ， 如 磷 壁 酸 。 一 旦 附着 在 表面 ， 
在 一 些 干扰 免疫 清除 因素 的 帮助 下 ， 细 菌 可 以 在 附 
着 部 位 长 期 生存 。 这 些 因素 包括 抑制 中 性 粒 细胞 接 
imu (SERRE). PRETERE OE SUE). 
抑制 调理 素 作 用 (SERA ET A), 干扰 细胞 
内 杀伤 作用 (过 氧化 气 酶 ) 。 

黏附 后 ， 在 一 些 醇 和 毒素 的 作用 下 细菌 对 周转 
组 织造 成 破坏 。 通 过 对 细胞 壁 的 破坏 ， 一 些 细胞 外 
酶 直接 造成 组 织 损伤 。 

金黄 色 葡 莉 球菌 分 泌 出 的 可 以 在 远 隔 部 位 产生 
作用 、 导 致 重要 临床 表现 的 毒素 非常 重要 。 这 些 毒 
素 分 为 直接 造成 组 织 损 伤 的 毒素 (A、B、C、D 型 
毒素 ) 和 导致 免疫 损伤 的 毒素 [中 毒性 休克 综合 征 
(toxic shock syndrome, TSS) WE., BEK, E 
脱落 毒素 ]。 许 多 葡萄 球菌 毒素 作为 超级 抗原 起 作 
用 。 这 些 细菌 蛋白 与 抗原 结合 位 点 外 面 的 主要 组 织 
相 容 性 上 型 受 体 相互 作用 。 这 种 高 亲和力 的 结合 激 
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活 大 量 的 T 淋 巴 细胞 ， 随 后 这 些 T 淋 巴 细胞 产生 大 
基 的 细胞 因子 。 金 黄色 葡萄 球菌 感染 引起 的 各 种 临 
床 症 状 均 与 这 些 细胞 因子 密切 相关 ， 包括 TSS, X 
肤 刊 脱 综合 征 、 葡 萄 球菌 食物 中 毒 综合 征 。 

基因 组 的 突出 特征 是 存在 携带 致 病 和 耐 药 基因 
的 可 动 遗传 因子 。 这 些 遗 传 因 子 被 称 为 “ 致 病 岛 ”， 
可 以 在 细菌 间 移 动 。 目 前 人 们 感 兴趣 的 是 SCC H 
段 ， 这 些 片 段 携 带 耐 甲 气 西林 因子 及 毒 力 因子 一 一 
if ti- AL fè T (Panton-Valentine) 杀 白 细胞 素 。 
SCC 片段 的 序列 特异 类 型 (E - IVA) 已 经 被 用 于 
医院 和 社区 获得 性 MRSA 感染 的 流行 病 学 追踪 。 


临床 表现 


金黄 色 葡 萄 球菌 感染 的 临床 表现 是 多 样 的 ， 反 
映 出 宿主 和 细菌 因素 的 相互 作用 。 宿 主因 素 可 以 造 
成 患者 的 感染 ， 并 旦 影响 疾病 的 过 程 和 表现 。 吞 哈 
功能 数量 和 质量 缺陷 、 皮 肤 完整 性 被 破坏 可 增加 感 
染 的 风险 。 吞 哗 功 能 缺陷 的 患者 、 中 性 粒 细胞 趋 化 
作用 受 损 的 患者 (如 Job 综合 征 、Chediak-Higashi 
综合 征 ) 和 细胞 杀伤 作用 受 损 的 患者 (如 慢性 肉芽 
肿 病 ) 风险 最 大 。 控 制 不 良 的 糖尿 病 患 者 也 具有 严 
重 感染 的 高 风险 。 


皮肤 和 软组织 感染 


皮肤 和 软组织 的 萄 菊 球 菌 感 染 有 特定 的 临床 表 
现 。 最 特征 的 表现 是 组 织 形成 脓肿 。 和 感染 可 能 从 体 
RAK EMA PERS (BEK) EF) EA 
PL CAH). AE) HY A fh TE HC 
( 痛 )。 军 见 情况 下 ， 下 面 的 肌肉 和 筋 膜 会 受累 (化 
肪 性 肌 炎 和 坏死 性 筋 膜 炎 )。 深 位 综合 征 的 患者 通 
常 有 发 热 ， 诉 受累 部 位 疼痛 ， 呈 病态 。 这 些 患者 需 
要 外 科 和 适当 的 抗生素 治疗 。 与 异物 有 关 的 伤口 区 
萄 球菌 感染 应 予 特殊 关注 ， 如 缝 线 和 外 科 引 流 管 。 
症状 较 轻 时 可 以 口服 抗生素 保守 治疗 。 肌 炎 和 坏死 
性 第 膜 炎 要 求 紧 急 的 外 科 干 预 ， 以 引流 和 去 除 感染 
组 织 。 尽 管 社区 MRSA 的 SSTI 有 高 发 倾向 ， 但 如 
果 能 正确 治疗 ， 与 皆 感 菌 感染 相 比 其 临床 转 归 没 有 
不 同 。 
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大 疱 病 几 乎 仅见 于 儿童 ， 葡 区 球菌 活 伤 样 皮肤 
综合 征 与 金黄 色 葡 萄 球菌 产生 的 表皮 剥脱 素 有 关 。 
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在 病理 上 ， 本 病 与 表皮 颗粒 细胞 层 断 裂 有 关 。 通 常 
感染 5 岁 以 下 的 儿童 ， 表 现 为 发 热 和 易 激 营 。 表 面 
未 受累 皮肤 腐肉 形成 (Nikolsky 征 ) 是 特征 性 表现 。 
如 果 充 满 液 体 的 大 泡 破裂 ,会 有 大 面积 的 表皮 破坏 ， 
可 造成 严重 的 血 容量 和 电解 质 丢 失 ， 特 别 是 对 于 低 
龄 儿童 。 治 疗 包括 抗生素 和 补充 血 容量 、 电 解 质 的 
支持 治疗 。 


阐 萄 球菌 中 毒性 休克 综合 征 


这 种 毒素 介 导 的 综合 征 最 初 发 现 于 使 用 棉 塞 的 
经 期 妇女 (图 91-1)。 此 后 在 男性 和 非 经 期 妇女 中 
也 发 现 了 葡萄 球菌 TSS。TSS M) RENTE MEE, E 
热 、 肌 痛 、 腹 演 和 意识 障碍 。 在 出 现 上 述 症 状 和 体 
征 后 24 一 48 小 时 内 可 很 快 出 现 肾 衰竭、 肝炎 和 休 
克 。 休 克 可 能 很 严重 并 造成 指 端 坏死 。TSS 常 伴 有 
剥脱 性 皮 阁 表现， 通常 出 现在 手 和 足 。 

与 最 常见 于 年 轻 女性 的 月 经 相关 TSS 不 同 ， 非 
月 经 相关 TSS 多 与 外 科 操 作 有 关 ， 可 在 没有 活动 性 
感染 证 据 的 情况 下 发 生 。 对 外 科 操作 后 出 现 日 晒 样 
皮 疙 并 很 快 出 现 休 克 的 患者 ， 一 定 要 高 度 怀疑 TSS。 
应 给 予 TSS 患者 积极 有 效 的 抗生素 治疗 ， 以 对 抗 金 
黄色 葡萄 球菌 ， 并 针对 休克 和 器 官 衰竭 给 予 支 持 治 
疗 。 任 何 可 能 存在 细菌 繁殖 和 毒素 产生 的 部 位 (如 
外 科 缝 合 感染 、 棉 塞 ) 都 应 该 去 除 。 


HSK HRP SE 


在 美国 ， 金 黄色 葡萄 球菌 与 10% ~ 20% 报道 
的 食物 相关 性 疾病 暴发 有 关 。 食 人 任何 一 种 耐 热 的 
细菌 外 毒素 即 可 引起 该 综合 征 。 因 为 产生 的 毒素 存 
在 于 食物 中 ， 不 要 求 有 细菌 人 繁殖， 症状 迅速 出 现 和 
消退 是 本 病 的 特征 。 亚 心 和 哎 叶 通常 发 生 在 进食 被 
污染 食物 后 的 6 小 时 内 ,症状 通常 在 12 小 时 内 绥 解 。 
患者 不 发 热 。 但 是 严重 的 腹泻 和 呕吐 引起 血 容量 减 
少 导 致 病情 危重 。 本 病 的 暴发 通常 与 进食 半 加 工 的 
食物 有 关 (如 马 铃 募 沙 拉 )。 治 疗 为 支持 治疗 ， 不 
需要 抗生素 治疗 。 


MR 
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之 一 (图 91-2 ， 彩 图 91-2)。 病 原 菌 可 以 通过 吸入 
鼻 咽 部 寄生 的 葡萄 球菌 或 者 通过 血 源 播 散 (如 菌 血 
症 或 右 侧 心 内 膜 炎 的 脓 毒 性 栓 子 造成 的 转移 播 散 ) 
进入 肺 内 。 葡 萄 球菌 肺炎 有 骏 发 起 病 的 倾向 ， 常 与 


形成 空洞 和 胸腔 积 脓 的 浸润 性 损害 有 关 。 金 黄色 葡 
萄 球菌 是 流感 病毒 感染 后 继 发 细菌 性 肺炎 的 常见 病 
因 。 抗 葡萄 球菌 抗生素 通常 有 效 ， 而 在 胸腔 积 脓 的 
情况 下 可 能 需要 外 科 引 流 。 


S d —— 


在 感染 性 心 内 膜 炎 中 金黄 色 葡 萄 球菌 是 第 二 位 
最 常见 的 病原 菌 ， 在 感染 性 心 内 膜 炎 中 占 20% ~ 
30% (图 91-3 ， 彩 图 91-3)。 尽 管 主要 累及 主动 脉 大 
和 二 尖 座 ， 但 静脉 注射 毒品 者 三 尖 斩 受累 日 渐 增 多 。 
与 其 他 病原 菌 相 比 ， 金 黄色 葡萄 球菌 更 易 感 染 有 异 
常情 况 的 心脏 辩 膜 (如 退行 性 心脏 砍 腊 病 、 风 湿性 
心脏 病 、 先 天 性 心脏 病 )。 然 而 ，1/3 XP DERE 
膜 正 常 。 葡 萄 球菌 心 内 膜 炎 也 与 使 用 心 导 管 有 关 。 

与 草绿 色 链 球菌 心 内 膜 炎 相 比 ， 葡 萄 球菌 心 内 
有 异 炎 起 病 急 、 进 展 快 。 金 黄色 葡萄 球菌 心 内 膜 炎 易 
发 生 心 肌 脓肿 ， 如 鸭 周 脓肿 ， 通 常 需 要 外 科 修 补 。 
近 半数 的 患者 发 生 重要 脏 器 的 损害 。 

治疗 包括 使 用 适当 的 抗生素 杀 灭 病原 菌 。 如 果 
存在 严重 的 传导 性 疾病 、 心 肌 脓肿 形 成 、 有 拓 膜 不 
稳定 的 证 据 、 多 发 大 器 官 栓 寄 、 虽 经 适当 的 抗生素 
治疗 仍 存在 菌 血 症 、 顽 因 性 充血 性 心力 衰竭 ， 可 能 
需要 外 科 手 术 置 换 感染 的 座 膜 。 


鉴别 诊断 / 诊断 方法 


人 金黄 色 和 葡萄 球菌 感染 不 易 与 其 他 细菌 感染 相 鉴 
别 。 感 梁 组 织 或 血液 的 细菌 培养 是 诊断 的 基础 。 然 
而 ， 考 虑 到 许多 葡萄 球菌 感染 进展 迅速 的 特征 ， 对 
有 易 感 因素 的 患者 ， 如 吞噬 功能 障碍 和 糖尿 病 患 者 ， 
要 保持 高 度 警惕 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 


引流 感染 组 织 和 使 用 抗生素 是 主要 的 治疗 手 
段 。 在 医院 和 社区 环境 发 现 的 病原 菌 常 对 许多 抗 生 
X25, 

B- RETE NEG) PE JH |X WE RE 3E EI 
(penicillin-binding protein, PBP) 的 改变 均 可 产生 
耐 药 。B- 内 酰胺 酶 在 细胞 外 分 说 ， 通 过 断裂 B- 内 
酰胺 环 而 导致 复合 物 失 活 。 对 这 种 方式 耐 药 的 病原 
菌 可 以 用 B- 内 酰胺 酶 稳定 的 抗生素 治疗 ， 如 荣 夫 
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图 91-1 中 毒性 休克 综合 征 。 
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西林 或 莱 唑 西林 。 对 于 以 耐 甲 氧 西林 为 特征 的 PBP 
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在 医院 和 社区 分 离 出 的 耐 甲 氧 西林 病原 菌 有 不 同 的 
药物 敏感 性 。 不 同 的 地 域 中 ,其 耐 药 的 模式 也 不 同 ，。 
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WET Re TT Ac Hei n 
治疗 的 一 般 措 施 


因此 根据 地 区 抗生素 易 感 模式 制订 治疗 方案 是 非常 
重要 的 。 

对 糖 肽 类 抗生素 CWT TRE) 敏感 性 下 降 的 
金黄 色 葡 萄 球菌 居 备 受 关 注 。 在 日 本 和 美国 已 经 多 
次 分 离 到 这 种 病原 菌 。 迄 今 为 止 ， 这 些 病 原 菌 对 万 
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图 91-2 ”葡萄 球菌 性 肺炎 。 
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古 每 素 仅 中 度 耐 药 , 对 更 新 的 抗 葡 萄 球菌 抗生素 (如 
亚 唑 烷 酮 类 ,. 奉 奴 普 丁 - 达 福 普 洒 . 环 脂 肽 达 托 霉 素 、 
HARBOR PES) 仍然 敏感 。 

新 的 治疗 方法 包括 根除 定植 菌 以 阻止 人 与 人 之 
间 的 传播 ， 终 止 个 体 MRSA 皮肤 和 软组织 感染 的 
色 发 周期 。 目 前 尚 无 统一 的 指南 ， 对 照 试 验 的 证 据 
也 有 限 。 但 常用 的 措施 包括 : Pw a, f 
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日 淋浴 使 用 局 部 杀菌 剂 冲洗 〈 如 和 葡萄糖 酸 氧 己 定 )， 
每 周 用 含 毛 液 泡 浴 一 次 (大约 每 加 仑 浴 液 加 一 茶 是 
消毒 液 ， 浸 泡 10 分 钟 )。 个 人 的 卫生 措施 包括 : 保 
持 剪 短 指甲 ， 每 天 用 肥皂 冲洗 ， 单 独 使 用 浴巾 和 浴 
在 ， 用 热 水 洗 衣服 。 如 果 一 个 患者 重复 睦 发 MRSA 
感染 ， 则 常 需 联合 口服 抗生素 。 所 以 家 庭 成 员 也 应 
采取 一 般 性 的 防治 措施 。 最 近 的 一 项 研究 第 一 次 证 


图 91-3 细菌 性 心 内 膜 炎 。 
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利 福 平 和 多 西 环 素 治 疗 7 天 ， 可 以 有 效 地 根除 住院 
忠 者 携带 的 MRSA， 其 作用 至 少 维持 3 个 月 。 
避免 治疗 错误 


正确 地 处 理 每 一 种 感染 性 疾病 需要 早期 识别 感 
染 的 表现 ， 包 括 鉴别 不 同 的 病原 菌 ， 以 及 在 可 能 的 





时 候 给 予 足 够 疗程 的 针对 病原 菌 的 抗生素 以 达到 理 
想 的 结局 。 因 为 大 多 数 葡萄 球菌 感染 是 严重 的 ， 处 
理 上 的 典型 错误 包括 没有 考虑 到 和 葡萄 球菌 是 病原 菌 
和 对 细菌 耐 药 性 估计 不 足 。 标 本 的 培养 (如 伤口 引 
流 物 、 痰 液 、 血液) 是 明确 诊断 、 确 立 敏 感 药物 以 
指导 治疗 的 基础 。 

治疗 由 金黄 色 葡 莉 球 菌 引起 的 血管 内 感染 常见 
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Mandell GL, Bennett JF, Dolin R (eds): Principles and Practice of Infoc- 
tious Diseases, 6th ed. Philadelphia, Churchill Livingstone, 2004. 


的 一 个 错误 是 : 尿 液 中 发 现 病菌 就 假定 为 尿道 感染 。 
尿 液 中 分 离 出 金黄 色 葡 萄 球菌 时 要 迅速 评估 是 否 存 


This text provides à more in-depth discussion of rhe disease processes associ- 
ated with staphylococci that are beyond the scope of discussion in this chapter. 


在 心 内 膜 炎 和 血管 内 感染 ， 因 为 病原 菌 常 通过 血 源 
性 播 散 进 入 泌尿 生殖 系统 。 


今后 的 研究 将 对 葡萄 球菌 感染 的 发 病 机 制 有 更 
深入 的 了 解 。 特 别 是 加 强 对 细菌 基因 组 的 研究 ， 重 
点 放 在 站 明 动 态 基因 组 分 上 。 

耐 药 的 流行 病 学 研究 仍 将 作为 重点 。 尽 管 新 一 
代 的 抗生素 已 经 加 强 了 对 金黄 色 葡萄 球菌 耐 药 株 的 
杀 灭 能 力 ， 并 且 对 这 些 药物 的 耐 药 还 很 少见 ， 但 是 
可 以 预测 随 着 这 些 药物 的 普遍 应 用 耐 药 菌 将 逐步 流 
行 ， 因 此 防治 感染 是 首要 的 。 消 除 长 期 携带 者 定植 
万 的 政策 需要 进一步 研究 ， 但 已 显现 出 希望 。 疫 苗 
的 研制 和 定向 抗 附着 策略 正在 研究 之 中 。 
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蜂窝 织 炎 是 一 种 可 以 蔓延 到 皮下 组 织 的 皮肤 感染 。 尽 管 是 一 种 临床 常见 疾病 ， 但 其 发 病 率 和 流行 情况 
仍 不 清楚 。 一 项 大 的 卫生 保健 研究 发 现 ， 蜂 窝 织 炎 患 者 占 门 诊 就 医者 的 2.2%。 


病因 学 和 发 病 机 制 


蜂窝 织 炎 是 皮肤 和 软组织 感染 的 一 个 亚 型 (图 
92-1)。 其 流行 病 学 、 发 病 机 制 、 临 床 表 现 、 病 原 菌 
和 治疗 与 深部 感染 不 同 。 蜂 窜 织 炎 是 一 种 急性 、 可 
蔓延 并 累及 皮下 组 织 的 真皮 感染 。 有 丹毒 是 截然 不 同 
的 浅 表 蜂 窜 织 炎 ， 皮 肤 明 显 肿胀 ， 但 不 累及 皮下 组 
织 。 受 累 组 织 和 正常 组 织 间 的 界限 明显 ， 特 别 是 在 
骨 突 部 位 ， 而 蜂窝 织 炎 的 边缘 常 不 明显 。 蜂 帘 织 炎 
常 不 同 于 普通 的 脓 皮 病 ， 如 小 胺 疱 闪 (一 种 浅 表 的 
水 疱 腑 疱 样 皮肤 感染 )、 EWK (ERR). fU E 
对 的 炎症 结 节 )、 靖 (从 毛 守 向 外 引流 的 皮下 组 织 
脓肿 )。 这 些 感染 不 同 于 蜂窝 织 炎 ， 其 病原 菌 是 链 
球菌 而 非 金黄 色 葡 萄 球菌 ， 仅 需要 局 部 处 理 (局 部 
用 药 或 引流 )， 很 少 需要 住院 治疗 。 深 部 软组织 感 
染 包 括 筋 膜 炎 (皮下 组 织 和 肌肉 之 间 的 感染 ) 和 肌 
炎 (肌肉 的 感染 )。 

蜂 帘 织 炎 通常 源 于 外 伤 所 致 的 皮肤 裂口 (如 切 
割 伤 )、 皮 肤 病变 (WRAS. WS). BA (如 糖 
尿 病 或 袜 疮 )、 浅 表皮 肤 感 染 (如 皮肤 病 ， 尤 其 是 
足 癣 )。 主 要 的 易 患 因素 包括 静脉 (如 静脉 功能 不 全 、 
隐 静 脉 切 除 ) 和 淋巴 系统 损害 (如 骨盆 放射 治疗 、 
丝 虫 病 、 和 乳癌 根除 术 )。 蜂 窜 织 炎 病 史 也 是 一 个 易 
患 因素 。 蜂 帘 织 炎 反 复发 作 常见 于 与 乳癌 根除 术 和 
病态 肥胖 相关 的 引流 淋巴 管 受 损 的 患者 。 

丹毒 几乎 均 由 A 组 B- 溶 血性 链球 菌 引起 。 侦 
尔 ， 丹 毒 可 继 发 于 C 和 G 组 链球 菌 感染 ， 主 要 发 


生 于 淋巴 和 静脉 系统 损伤 的 患者 。 极 少 情况 下 ， 金 
黄色 葡萄 球菌 (包括 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡 萄 球菌 )、 
肺炎 链球 菌 、 肠 球菌 、 需 氧 的 革 兰 阴性 杆菌 也 可 引 
起 丹毒 。A 组 pB- 溶血 性 链球 菌 是 蜂窝 织 炎 最 常见 
的 病原 菌 ， 包 括 B、C、G 组 链球 菌 在 内 的 其 他 链 
球菌 也 可 以 引起 蜂 帘 织 炎 。 在 链球 菌 之 后 ， 金 黄色 
葡萄 球菌 是 蜂 帘 织 炎 最 常见 的 病原 菌 。 除 此 之 外 ， 
还 有 许多 病原 菌 ( 表 92-1). 


临床 表现 


蜂 窜 织 炎 是 一 个 很 容易 识别 的 临床 综合 征 。 典 
型 的 局 部 表现 包括 融合 褪色 的 斑 丘 疹 ， 伴 受累 部 位 
发 热 、 肿胀 、 压 痛 。 淋 巴 管 炎 常见 ， 伴 局 部 引流 淋 
巴结 肿 大 、 压 痛 。 蜂 窜 织 炎 最 常见 于 下 肢 ， 其 次 是 
上 肢 ， 而 后 是 头 部 和 颈 部 。 全 身 症状 常见 ， 特 别 是 
发 热 和 寒战 。 患 者 可 诉 肌 痛 和 乏力 。 

蜂窝 织 炎 常 以 亚 急 性 起 病 ， 在 数 天 内 红斑 面积 
不 断 扩 大 。 病 变 向 近 端 草 延 。 一 些 患者 症状 可 突然 
发 作 ， 伴 发 热 和 严重 的 寒战 。 可 出 现 定向 障碍 和 精 
神 状态 的 改变 ， 尤 其 是 老年 巾 者 。 


鉴别 诊断 


根据 蜂窝 织 炎 特殊 的 表现 ， 可 准确 地 做 出 临床 
诊断 。 偶 尔 ， 莱 姆 病 的 红斑 皮疹 可 引起 误诊 。 
某 一 肢体 严重 的 疼痛 、 明 显 的 坏死 、 水 疱 或 失 
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图 92-1 ”皮肤 横断 面 图 显示 分 层 和 感染 类 型 。 
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或 "iret OF) 
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皮下 组 织 坏死 性 -| 产 粮 链球 菌 
wea * + tment 


AILS 





淋巴 管 。 动脉 静脉 汗腺 


表 92-1 罕见 的 蜂窝 织 炎 病原 体 及 其 危险 因素 

病原 体 危险 因素 

OR 在 淡水 或 半 咸 水 中 游泳 ， 水 中 受伤 或 污染 开放 性 伤口 。 药 物 淄 谊 的 使 用 

社区 获得 性 MRSA Heike sh (如 足球 ) 的 参与 者 、 在 研究 所 居住 、 药 物 注射 、 文身 ( 非 无 菌 操作 )、 家 庭 成 员 有 金黄 
色 葡 萄 球菌 定植 或 感染 、 个 人 卫生 条 件 差 。 近 期 研究 指出 社区 获得 性 MRSA 可 以 发 生 在 没有 明 


确 危 险 因 素 的 情况 下 
丹毒 杆菌 伤口 暴露 于 被 感染 的 动物 ， 包 括 猪 、 羊 . 7. ELS, 8E. (8, WA 
多 杀 性 巴 氏 杆菌 BEM RM, BEINN fh 
AL Ri MD; KERE 
在 半 威 水 或 海水 中 游泳 ， 在 水 中 受伤 或 开放 性 伤口 污染 ， 
MRSA: 耐 甲 氢 西林 金黄 色 葡 菌 球菌。 
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表 92-2 ”特殊 解 剂 部 位 的 蜂窝 织 炎 和 易 感 原因 


不 同 解 剂 部 位 的 易 感 原因 部 位 

眼眶 周转 蜂窝 织 炎 

DIT IPIE 面 类 

并 发 于 身体 穿孔 的 蜂窝 织 炎 耳鼻、 膀 

乳腺 痛 乳 房 切 除 术 件 腑 窒 PIALI 
淋巴 结 切除 ) 

乳腺 痪 病灶 切除 术 后 放疗 
( 伴 局 部 腋窝 淋巴 结 切除 ) 

SEA i BOR He THU UK 


Vi WB 


MW TF RR 
UR kW. mur 
术 后 《非常 星期 的 ) 伤口 感染 腹部 、 胸 部 、 民 部 


注射 用 药 (皮下 注射 麻醉 毒品 ) VURE, iie 
MEERA 会 阴 

fit TENSE BAR SKT. pun 
CA-MRSA: EEX SEEMS SUP pcd (o ER A, 





可 能 的 病原 菌 


RIEME (AEKA FNR) 金黄 色 葡 萄 球菌 、 肺 炎 球 菌 、A 组 链球 菌 


Ceo d FF IRL 
金黄 色 葡 欧 球 菌 、CA-MRSA、A 组 链球 菌 
AE A 组 湾 血 性 链球 菌 


ESI 


A 组 或 非 A PETER fü Ft ER DT 

A SEEBERKISL, TH (CHEER HG 

A 组 链球 菌 

Gr 8 6 WENGER. CA-MRSA, , BERGI (A, C.F,G 组 ) 
A 组 链球 菌 、 荣 兰 阴性 肠 杆 前 

HSR, ARS ( 厌 氧 菌 和 革 兰 阴性 杆菌 ) 


Adapted from Swartz MN: Clinical practice: Cellulitis. N Engl J Med 350:904-912, 2004.. 


POUR PEE BE HE OR NE, TE HE HB 
炎 是 一 种 医学 急症 ， 需 要 紧急 的 外 科 清 创 和 静脉 输 
注 抗 生 素 。I 型 筋 膜 炎 是 急性 、 快 速 进展 的 深 筋 腊 
感染 ， 以 严重 的 疼痛 、 压 痛 ， 肿 胀 、 大 泡 和 皮肤 坏 
死 为 特征 。 由 厌 氧 菌 加 任 一 种 链球 菌 或 肠 道 革 兰 阴 
性 杆菌 引起 的 混合 感染 常 有 抢 发 音 。 要 切记 坏死 性 
筋 膜 炎 的 一 个 临床 特点 : 疼痛 程度 和 体检 发 现 不 符 。 

IT 型 筋 膜 炎 是 一 种 急性 感染 ， 常 伴 有 中 毒性 休 
克 综 合 征 。 体 格 检查 可 以 发 现 严重 的 水 肿 快 速 进展 
至 出 现 紫 色 大 光 和 皮下 组 织 坏死 而 不 伴 有 擒 发 音 。 
开 型 筋 膜 炎 通 常 由 A 组 链球 菌 感染 所 致 。 

下 肢 深 静 脉 血栓 形成 deep venous thrombosis, 
DVT) 与 蜂窝 织 炎 很 相似 ， 因 为 在 DVT 患者 受累 
静脉 的 部 位 常 出 现 红斑 、 压 冯 和 肿胀 。DVT 患者 也 
可 出 现 发 热 。 其 他 可 引起 误诊 的 非 感染 性 综合 征 包 
括 : 接触 性 皮炎 、 昆 虫 叮咬 或 乒 伤 、 药 物 反应 、 静 
防洪 洁 、 异 物 反 应 。 与 蜂窝 织 炎 相 似 的 少见 综合 征 
有 : 皮肤 游 走 性 幼虫 病 、 坏 益 性 脓 皮 病 、 和 白血病 、 
HELM, Paget. EBK. ARFER, Sweet 综合 
征 {急性 发 热 性 嗜 中 性 皮肤 病 )、 系 统 性 红斑 狼疮 、 
RE 


诊断 方法 


蜂窝 织 炎 的 诊断 依赖 于 皮肤 的 表现 ， 而 且 在 大 


多 情况 下 ， 不 要 求 明 确 病 原 微 生物 学 诊断 。 另 外 ， 
难以 用 血 培 养 、 皮肤 渗 出 物 、 皮 肤 活 组 织 检查 明确 
病原 学 或 微生物 学 诊断 。 一 项 研究 发 现 ， 在 500 多 
例 蜂窝 织 炎 患者 中 ， 仅 有 2% 的 血 培 养 为 阳性 。 对 
于 环境 暴露 的 患者 ， 血 培养 或 皮肤 活检 分 离 致 病菌 
可 能 有 一 定 帮助 ( 表 92-2)。 严 重 免疫 受 损 的 蜂窝 
织 炎 患 者 应 进行 皮肤 活检 和 血 培养 (如 治疗 恶性 肿 
窒 导 致 的 中 性 粒 细胞 减少 )。 在 这 些 患者 ， 真 菌 和 
其 他 系统 感染 〈 如 念珠 菌 病 、 组 织 胞 桨 菌 病 ， 芽 生 
菌 病 ) 可 以 表现 为 蜂窝 织 炎 。 

查 体 应 注重 确定 病变 的 范围 。 必 须 让 患者 脱 去 
在 服 以 全 面 检查 皮肤 。 检 查 者 应 该 用 标记 笔 勾 画 出 
蜂窝 织 炎 的 皮 损 范围 ， 以 评估 初始 治疗 后 皮 损 扩大 
的 程度 。 发 现 疱疹 、 坏 死 、 感 觉 威 退 、 扮 发 音 提示 
筋 膜 炎 或 肌 炎 。 这 些 感 染 是 医学 急症 ， 需 要 一 个 急 
诊治 疗 团队 ， 用 CT 或 MRI 评估 闫 变 的 程度 ， 为 急 
诊 手 术 引流 和 去 除 坏 死 组 织 做 出 迅速 评估 。 因 为 蜂 
窜 织 炎 易 累及 远 端 ， 应 该 仔细 检查 还 端 趾 ( 指 ) Be 
的 表皮 细菌 或 真菌 感染 ， 如 足 尘 。 治 疗 表皮 感染 可 
以 减少 蜂窝 织 炎 复发 的 风险 。 考 虚 到 相关 的 动静 脉 
功能 不 全 是 感染 和 抗生素 治疗 失败 的 危险 因素 ， 因 
而 观测 动静 脉 的 血 流 是 非常 重要 的 。 应 评估 蜂窝 织 
炎 相 邻 结构 【如 关节 和 骨 ) 的 腑 毒性 损害 。 对 面部 
蜂窝 织 炎 的 患者 ， 评 估 鼻 塞 炎 和 牙科 感染 是 非常 重 
要 的 ， 因 为 这 些 感染 与 蜂窝 织 炎 有 关联 。 
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白细胞 分 类 计数 是 仅 有 的 有 用 的 实验 室 检查 。 
如 果 所 选 抗生素 合适 ， 患 者 的 发 热 和 白细胞 计数 会 
有 所 反应 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


大 多 数 蜂 窝 织 炎 患者 适合 在 门诊 口服 抗生素 治 
疗 。 合 并 脓肿 时 需要 引流 ， 并 对 引流 物 进 行 革 兰 染 
色 和 培养 。 有 以 下 危险 因素 的 患者 需要 住院 治疗 : 
口服 抗生素 72 小 时 后 无 好 转 ， 不 能 口服 药物 ， 伴 
有 严重 疾病 (如 慢性 肾 或 肝 豪 竭 、 胰 岛 素 依赖 型 糖 
尿 病 )。 全 身 中 毒 反应 的 症状 和 体征 [如 心动 过 速 ( 心 
率 >100 次 /分 )、 低 血压 《收缩 压 < 90mmHg 或 较 
基础 血压 下 降 20mmHg)] 也 是 住院 治疗 的 指 征 。 需 
要 住院 治疗 的 患者 应 该 做 以 下 实验 室 检 查 : 2 次 血 
培养 、 全 血细胞 分 类 计数 、 血 尿素 氨 和 肌 本 、 碳 酸 
氨 盐 和 肌 酸 磷酸 激酶 。 

潜在 的 严重 深部 软组织 感染 的 线索 包括 : 与 查 
体 不 相符 的 疼痛 ; 紫色 大 疱疹 ， 皮 肤 出 血 ， 皮肤 腐 
内 形成 或 坏死 ， 受 尝 皮 肤 感 觉 减退 ， 病 情 进展 快 ， 
出 现 组 织 气 肿 。 对 这 些 患者 应 该 紧急 请 外 科 会 诊 。 
如 果 人 怀疑 为 肌 炎 或 坏死 性 筋 膜 炎 ， 常 用 CT 或 MRI 
检查 以 确定 感染 的 范围 ， 然 而 ， 除 非 诊断 可 疑 ， 否 
则 不 应 为 获取 扫描 资料 而 延误 外 科 急 症 处 理 。 对 于 
葡 欧 球菌 或 链球 菌 中 毒性 休克 患者 ， 克 林 霉 素 可 以 
快速 终止 毒素 的 产生 ， 并 且 与 其 他 用 于 治疗 链球 菌 
(如 青霉素 ) 或 葡萄 球菌 《如 茶 唑 西林 或 万 古 霉 素 ) 
感染 的 抗生素 联合 使 用 。 

局 部 使 用 莫 匹 罗 星 可 有 效 治疗 轻 症 丹毒 。 一 般 
认为 杆菌 肽 和 新 霉 素 的 疗效 较 益 。 有 多 处 受 损 或 对 
局 部 用 药 无 效 的 患者 ， 应 该 接受 针对 化 脓 性 链球 菌 
或 金黄 色 葡 萄 球菌 的 口服 抗生素 治疗 。 这 类 药物 包 
括 双 毛 西林 (成 人 剂量 , 250mg, 每 日 4 次 , 口服 )、 
头孢 氮 芝 (成 人 剂量 ，250mg， 每 日 4 次 ， 口服 )、 
克 林 霉 素 ( 成 人 剂量 ,300 一 450mg, 每 日 3 次 ,口服 )、 
克拉 维 酸 - 阿 莫 西 林 (成 人 剂量 ，87S/12Smg， 每 
日 2 次 ， 口 服 )。 治 疗 应 维持 7 天。 住院 患者 选用 
"ax. 

tjyg. M. eA ARR REE h dz OE e 
葡萄 球菌 引起 。 这 些 患 者 需要 引流 ， 引 流 的 脓 
液 应 该 做 革 兰 染色 和 细菌 培养 。 应 高 度 怀疑 这 
些 患者 为 社区 获得 性 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡 萄 球 


菌 (CA-MRSA) 感染 。 初 始 的 门诊 治疗 应 该 包括 
一 种 针对 CA-MRSA ASHER. ntl ACRE - Bt 
HE (成 人 剂量 ，2 片 复方 制剂 ,每 日 2 次 ， 
口服 ) REER (成 人 剂量 ，300 一 450mg， 每 
日 3 次 ,口服 )。 用 培养 结果 指导 选择 最 佳 的 抗生素 。 
对 于 住院 患者 ， 最 初 的 治疗 应 该 包括 一 种 对 MRSA 
Ti*kügzgfyg, MATRA, ARR. AAEM, 
HR, 

弥散 性 的 或 没有 确定 感染 源 的 蜂窝 织 炎 最 常 由 
链球 菌 邮 引起 。 双 氧 西林 (成 人 剂量 ，250mg， 每 
日 4 次 , OAR), KMS ORARIE, 250mg, fF 
日 4 次 ， 口 服 ) SHER sU. IER tt 
敏 的 患者 ， 建 议 换 用 克 林 霉 素 (成 人 剂量 ，300 ~ 
450mg， 每 日 3 次 ， 口 服 )。 其 他 病因 蜂窝 织 炎 的 
重要 临床 线索 包括 : 体力 活动 、 外 伤 、 水 源 接 触 、 
动物 咬 伤 、 昆 虫 叮 咬 、 人 咬 伤 。 这 些 患 者 可 能 需要 
广 谱 抗生素 或 多 种 抗生素 治疗 。 住 院 患 者 应 该 静脉 
给 予 头 孢 唱 林 或 茶 唑 西林 治疗 。 然 而 ， 对 可 能 由 
MRSA 引起 的 感染 ， 最 初 治疗 一 定 要 考虑 给 予 万 十 
BE, AHER, AER, PEMER., RETA 
疗程 为 7 ~ 10 天 。 当 蜂窝 织 炎 病 情 稳 定 (不 进展 ) 
或 患者 有 反应 时 ， 如 疼痛 闫 轻 、 发 热 消退 、 蜂 窜 织 
炎 面 积 减少 【如 前 面 提 及 的 ， 用 标记 笔 标 记 初 始 病 
变 范 围 有 助 于 识别 变化 )， 可 以 考虑 改 为 口服 治疗 。 
一 个 重要 的 辅助 措施 是 抬 高 患 肢 以 减轻 水 串 和 促进 


A 
Ae 


进 免 治疗 错误 


门诊 治疗 的 单纯 蜂窝 织 炎 患者 需要 严密 随访 。 
72 小 时 内 无 疗效 、 感 染 快速 扩散 、 出 现 全 身 征象 的 
患者 需要 住院 治疗 。 与 蚊虫 叮 咬 有 关 的 蜂窝 织 炎 ( 抗 
生 素 取决 于 叮咬 的 物种 )、 静 脉 注射 毒品 、 水 中 损 
伤 造成 的 感染 、 外 科 手 术 后 伤口 感染 等 需要 广 谱 抗 
生 素 或 多 种 药物 。 对 患 有 蜂窝 织 炎 并 有 免疫 抑制 的 
患者 ， 或 显示 全 身 中 毒 证 据 的 患者 ， 或 怀疑 为 坏死 
性 蜂 帘 织 炎 、 筋 膜 炎 或 肌 炎 的 患者 ， 或 患 胶 动 脉 或 
静脉 血 运 障碍 的 患者 ， 或 有 潜在 的 胰岛 素 依赖 型 糖 
尿 病 、 肾 衰 竟 或 肝 衰竭 的 患者 ， 应 收 住院 治疗 并 给 
TER. 


展望 
CA-MRSA 的 流行 病 学 尚 有 竺 进一步 阐明 。 随 


着 CA-MRSA 流行 的 增加 ， 改 变 蜂窝 织 炎 的 标准 
经 验 性 治疗 是 很 可 能 的 。 一 旦 初次 感染 被 治愈 ， 这 
些 患者 的 治疗 应 立足 于 个 人 卫生 和 消除 可 能 的 定植 
菌 。 对 单 次 发 生 CA-MRSA 皮肤 感染 的 患者 ， 目 前 
尚 无 根除 定植 菌 的 建议 。 

最 近 已 研发 出 了 对 MRSA 有 效 的 抗生素 ， 包 
括 利 奈 唑 胺 、 达 托 霉 素 、 赫 吉 环 素 。 尽 管 所 有 药物 
都 已 获得 美国 食品 和 药品 管理 局 的 批准 ， 以 治疗 皮 
肤 和 软组织 感染 ,但 尚未 确定 什么 时 候 使 用 这 些 新 
药 。 在 不 远 的 将 来 ， 可 能 会 研制 出 其 他 对 MRSA 有 
效 的 药物 。 

快速 检测 MRSA 的 试验 (nd er Nit hc ) 
正在 临床 广泛 应 用 。 这 些 试验 已 经 开始 用 于 检测 新 
人 院 患 者 是 否 携带 病原 菌 ， 以 确定 是 否 需 要 接触 预 
防 。 尚 未 评估 这 些 试验 在 皮肤 感染 中 指导 治疗 选择 
的 作用 。 

预防 金黄 色 葡 萄 球菌 感染 的 疫苗 正在 开发 研制 
中 。 迄 今 为 止 ， 尚 没有 研制 出 有 效 的 疫苗 。 


(LEL 译 李 X R) 


参考 文献 


Hanson, PG, Standridge, J, Jarrett, F, Maki, DG: Freshwater wound 
infection due to Aerwmomnes hydrophila. JAMA 238:1053-1054, 1977. 
This d paper describes freshwater wound infections due to Aeromenas 


— G E: Management of extremity trauma and related infections 
occurring in the aquatic environment. J Am Acad Orthop Surg 13:243- 
253, 2005. 


92 RAK 659 


The author presents an excellent review of infections related ta the aquatic 
environment, inclnding those due to Vibrio species, Aerumomes bydropbila, 
Erysipelothrix rhusiopathiae, and Mycobacrerinmm marinum, Also covered és 
the management of noninfections aquatic injuries such as boating accidents, 
propeller injuries, Morey cel and barracuda bites, and encenomation injuries 
feg, stimgrays). 

Ulusaraac O, Carter E: Varied clinical presentation of Vibrio vwlnifiens 
infections: A report of four unusual cases and review of the literature. 
South Med J 97:163-168, 2004. 

The authors present fonr cases of Vibrio volnificns infections and review 
the literature on this important 


1. Falagas ME, Vergidis PI: Narrative review: Diseases that masquer: 
ade as infectious cellulitis, Ann Intern Med 142:47-55, 2005. 

(LR 

T dermatologic 


ic disorders, malig- 
2. Perl B, Gottehrer NP, Raveh D, et al: of blood 


` cultures for adult patients with cellulitis. Clin Infect Dis 29:1483- 
1488, 1999, 

This important paper demonstrates that blood cultures are rarely pasi- 
tive in patients with cellulitis. 

, Stevens DL, Bisno AL, Chambers HF, et al: Practice guidelines 
for the diagnosis and management of skin and soft-tissue infec- 
tions. Clin Infect Dis 41:373-406, 2005, 

This comprehensive guideline focuses on appropriate antibiotic therapy 
for skin and soft tissue infections. 

4. Stulberg DL, Penrod MA, Blamy RA: Common bacterial skin 
infections, Am Fam Physician 66:119-124, 2002. 

This good review of the common bacterial skin infections includes 
cellulitis, erysipelas, impetigo, folliculitis, furuncler, and carbuncles. 

. Swartz MN: Clinical practice: Cellulitis. N Engl J Med 350:904- 
912, 2004. 

A comprebenstoe, concisely written review of cellulitis, including spe- 
cific anatomic variants, important processes that should be distinguished 


- 


A 


Kristine B. Patterson * Cam Patterson 


感染 性 心 内 膜 炎 


引言 
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感染 性 心 内 膜 炎 (infective endocarditis, IE ) 是 心脏 内 膜 表面 的 感染 ,并且 提 示 病 变 处 有 微生物 存在 。 
尽管 内 外 科 治 疗 技术 不 断 进 步 ， 感 染 性 心 内 膜 炎 仍 有 较 高 的 发 病 率 和 死亡 率 ， 特 别 是 在 抗生素 耐 药 不 断 进 
展 的 情况 下 。 早 诊断 、 快 速 和 恰当 的 抗生素 治疗 、 超 声 心动 图 检查 、 适 时 的 外 科 治 疗 是 成 功 救治 的 基础 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


引起 感染 性 心 内 膜 炎 的 三 个 主要 致 病菌 是 链 
球菌 、 葡 萄 球菌 和 肠 球 菌 。 由 于 在 三 级 医院 和 社 
区 获得 性 感染 中 耐 茶 唑 西林 金黄 色 荀 萄 球菌 越 来 越 
多 ， 人 金黄 色 葡 萄 球菌 已 经 取代 了 草绿 色 链 球菌 成 为 
主要 致 病菌 。IE 常 发 生 在 既往 被 损坏 的 如 膜 表 面 。 
损伤 的 辩 腊 为 细菌 的 定植 和 黏附 提供 了 一 个 适宜 的 
场所 ， 人 允许 细菌 在 局 部 繁殖 并 最 终 形成 感染 性 著 生 
物 。 


临床 表现 


IE 患者 可 以 有 多 个 器 官 系统 受累 ， 因 此 临床 
表现 多 种 多 样 ， 包 括 以 下 四 个 方面 : (1) 瓣膜 的 感 
染 引 起 心 胜 局 部 并 发 症 [如 瓣 周 脓肿 、 辩 膜 关闭 不 
全 、 传 导 障 三、 充血 性 心力 衰 痪 (congestive heart 
failure，CHE)] (图 93-1); (2) 血管 表现 (如 肺 或 动 
脉 的 脓 毒 性 栓 子 、 真 菌 性 动脉 福 、 颅 内 出 血 ); (3) 
菌 血 症 远 处 播 散 的 表现 (如 上 骨髓 炎 、 上 腰 大 肌 或 悄 周 
WE) (图 93-2), (4) 免疫 学 方面 的 表现 (如 肾 小 
ERREZ., Osler 结 节 、Roth 班 、 类 风湿 因子 和 抗 核 
抗体 阳性 ) 。 

当 出 现 和 典型 的 症状 和 体征 时 ， 如 发 热 、 菌 血 症 
或 真菌 血 症 、 激 膜 关 闭 不 全 、 外 周 血栓 塞 和 免疫 介 
导 的 血管 炎 (见于 亚 急性 下),， TE 的 诊断 并 不 难 。 
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然而 ， 因 为 急性 IE 进展 迅速 ， 免 疫 学 方面 的 损害 尚 
未 显现 出 来 时 ， 患 者 可 能 仅 有 发 热 或 其 他 严重 症状 ， 
如 与 激 膜 关闭 不 全 有 关 的 表现 。 在 急性 和 亚 急性 IE 
患者 中 ， 发 热 是 最 为 常见 的 症状 。 

通常 , 经 过 仔细 的 体格 检查 可 以 做 出 临床 诊断 。 
要 注意 检查 结膜 (点 状 出 血 ),. 扩 了 睛 眼底 镜 检查 (Roth 
斑 )、 全 面 的 心血 管 检 查 《新 的 或 变化 的 杂音 ， 特 
HEEK, R= RA i CHF 的 体 
TE). WORE (AA ER, RETER, 
Janeway sk Osler 结 节 ) (图 93-3)。 一 些 非特 异性 
的 但 有 提示 作用 的 实验 室 检 查 可 以 完善 补充 全 面 的 
体格 检查 ， 包 括 (但 不 局 有 限于) 贫血 、 血 小 板 减 少 、 
白细胞 升 高 、 有 意义 的 尿 沉 渣 、 血 沉 增 快 、 高 Y 球 
蛋白 血 症 、 类 风湿 因子 阳性 、 抗 核 抗 体 、 低 补体 血 症 、 
假 阳 性 的 性 病 实验 室 检查 和 莱 姆 病 的 血清 学 检查 。 


鉴别 诊断 


几乎 所 有 严重 的 细菌 . 真菌 、 分 枝 杆 菌 、 病 毒 、 
寄生 虫 及 螺旋 体 引 起 的 播 散 性 感染 都 可 以 有 IE 的 某 
些 表现 。 一 些 结缔 组 织 病 或 自身 免疫 性 疾病 和 恶性 
血液 病 的 表现 与 TE 类似 。 应 及 早 请 微生物 学 家 和 心 
脏 病 学 家 参与 诊断 ， 确 切 的 阳性 诊断 提醒 临床 医生 
要 注意 到 任何 可 能 的 并 发 症 及 相应 的 治疗 措施 。 相 
反 ， 阴 性 的 超声 心动 图 检查 结果 提示 要 尽快 考虑 其 
他 诊断 。 


图 93-1 细菌 性 心 内 腊 炎 。 
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诊断 方法 


自从 1994 年 ， 一 直 使 用 村 克 (Duke) 诊断 标 
准将 怀疑 为 感染 性 心 内 膜 炎 的 患者 分 为 确诊 、 疑 似 
或 除外 三 类 。 最 近 对 该 标准 进行 了 修改 ， 包 括 了 一 
些 新 的 诊断 方法 。 尽 管 修改 了 的 村 克 标 准 可 以 提供 
基本 的 诊断 方案 ， 但 是 并 不 能 代替 医生 的 判断 。 


微生物 学 
首先 要 做 的 确诊 试验 是 在 观察 的 第 一 个 24 小 


— gp FERE PEDE: 
CFL: SERRE SN iE BER 


f fer BD— 

AEN: PEHD 
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时 内 至 少 做 三 次 常规 血 培养 。 如 果 患 者 在 前 几 周 内 
接受 过 抗生素 治疗 ， 可 能 需要 做 更 多 次 的 血 培养 。 
几乎 50% 培养 阴性 的 感染 性 心 内 膜 炎 都 与 采集 培养 
标本 前 的 抗生素 应 用 有 关 。 病 原 体 ， 例 如 HACEK 
WE ( 嗜 血 杆 菌 、 放 线 杆菌 、 伴 放 线 杆菌 、 心 杆菌 、 
艾 肯 菌 、 金 氏 杆 菌 ) ARR KS. GH 
延长 培养 时 间 。 某 些 病 原 体 (如 军团 菌 属 ) SORTE 
殊 的 培养 技术 和 培养 基 。50% 以 上 的 真菌 性 心 内 膜 
炎 的 血 培养 结果 是 阴性 的 。 在 诊断 Q 热 、 布 鲁 杆菌 
病 、 军 团 菌 病 、 婴 鹉 热 时 经 常 需要 做 血清 学 检查 ， 
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图 93-2 ”细菌 性 心 内 膜 炎 : 远 距离 栓 子 效应 。 
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目前 葡萄 球菌 是 感染 性 心 内 膜 炎 最 常见 的 病 
原 菌 ， 特 别 是 导致 原生 辩 膜 IE 的 金黄 色 葡 萄 球菌 。 
据 报 道 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡 莉 球 菌 的 感染 率 正 在 增 
多 。 金 黄色 葡萄 球菌 性 心 内 膜 炎 表现 为 典型 的 暴发 
性 心肌 和 鸭 环 脓肿 ， 并 且 常 有 广泛 的 转移 感染 灶 。 
30% 的 患者 有 神经 系统 的 表现 。 由 耐 傈 哗 西林 金黄 
色 葡 萄 球菌 引起 的 TE 多 见于 静脉 吸毒 者 (injection 
drug user, IDU) sk Be PY RR Ue AY 58 26. EST SI 
性 葡萄 球菌 是 人 工 钴 膜 心 内 膜 炎 (prosthetic valve 
endocarditis, PVE) 的 主要 病原 菌 。 右 侧 TIE 更 多 见 
于 IDU， 对 苯 哗 西林 可 能 敏感 ， 也 可 能 耐 药 。 
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目前 链球 菌 是 正 第 二 常见 的 致 病菌 ， 草 绿色 
链球 菌 是 最 常见 的 亚 群 。 治 愈 率 超 过 9%0%， 但 是 
30% 左右 的 患者 出 现 并 发 症 。 

BEARER TIE A> OL, ie RE Sh GR. 
多 为 暴发 性 病程 ， 常 伴 有 瓣 周 腑 肿 、 心 包 炎 和 脑膜 
炎 。 吉 霉 素 抗 药性 逐渐 增多 。 瓣 膜 置换 有 利于 防止 
早期 死亡 。 

咽 缺 炎 链 球菌 更 易 播 散 和 形成 肤 肿 ， 与 其 他 
a- 深 血性 链球 菌 相 比 疗程 更 长 。 牛 链球 菌 IE 提示 
可 能 存在 肠 道 恶性 肿瘤 . 

典型 的 营养 变型 链球 菌 局 正常 隐 匿 起 病 ， 并 
上 且 与 已 有 的 心脏 病 有 关 。 微 生物 学 鉴别 要 求 使 用 特 
殊 的 培养 基 。 因 为 可 出 现 全 身 栓 塞 和 经 常 复发 ， 治 
疗 是 非常 困难 的 。 
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图 93-3 ”细菌 性 心 内 膜 炎 常 见 的 细菌 侵入 途径 。 


p A | ~ 


np ea 


STE Jon tte 
HEME vo te 





$0158 558 M 
AB SR We s 7h AR PAGE We A 
类 上 肠 球菌 和 尿 肠 球菌 正经 常 发 生 在 接受 泌尿 WD AR TE. ÆB Be BERE (E18 A EAS 259] 
生殖 道 操作 的 老年 人 或 产科 操作 的 年 轻 女 性 。 典 型 PER ARR Ae, TE ULT CHF. 
的 外 周 表现 少见 。 在 三 级 医疗 中 心 耐 青 霉 素 肠 球菌 PO RMS RYE T RSEN, 并 造成 


的 感染 率 增长 迅速 。 明显 的 瓣膜 破坏 、 心 房 血栓 、 心 肌 炎 和 心包 炎 。 常 
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需要 经 过 7 一 10 天 抗菌 治疗 后 进行 瓣膜 置换 。 

假 单 胞 菌 属 IE 几乎 仅见 于 IDU， 经 常 累及 正 
常 的 汰 膜 。 常 表现 有 肺 栓塞 、 闪 膜 感染 、 神 经 系统 
并 发 症 、 辩 环 脓 肿 、 脾 脓肿 、 反 复发 作 的 菌 血 症 和 
进展 性 心力 衰 竟 。 对 左 侧 心 内 膜 炎 ， 建 议 旱 期 外 科 
治疗 。 

淋 球菌 很 少 引起 FE， 常 隐匿 起 病 ， 伴 有 主动 肪 
MLR, FRED, MSH. CHF MPR, 


HACER ft 7 AR X 


HACEK PAJA BE FE AR di A PE TE 病原 
WAY 5% — 10%。 其 都 是 难 养 菌 ， 并 且 需 要 3 周 或 
更 长 时 间 的 培养 分 离 。HACEK 心 内 膜 炎 更 多 见于 
牙科 感染 的 患者 或 唾液 污染 注射 物 的 IDU。 
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念珠 菌 属 和 曲霉 菌 屈 是 真菌 性 心 内 膜 炎 最 常见 
的 原因 。 念 珠 菌 属 多 见于 置 中 心静 脉 导管 或 肠 外 营 
养 的 患者 。 念 珠 菌 和 曲霉 菌 性 心 内 膜 炎 均 可 见于 人 
工 辩 膜 署 换 者 。 其 他 念珠 菌 届 、 近 平滑 假 丝 醇 母 菌 
和 热带 假 丝 酵母 菌 多 见于 IDU。 曲 霉菌 属性 IE 血 
培养 结果 常 为 阴性 。 经 常 需要 外 科 治 疗 ， 特 别 是 对 
于 有 人 工 辩 膜 的 患者 ， 并 给 予 一 个 疗程 的 抗 真 菌 治 
疗 。 要 考虑 给 予 患者 终生 的 抗 真 菌 治疗 。 


培养 阴性 的 心 内 腹 炎 


培养 阴性 的 正 常见。 原因 包括 近期 的 抗生素 
治疗 、 艰 难 菌 属 生长 缓慢 (如 HACEK 群 )、 真 菌 性 
心 内 膜 炎 、 考 克 斯 体 属 感染 、 细 胸 内 寄生 虫 (如 巴 
尔 通体 或 衣原体 ) 以 及 非 感染 性 心 内 膜 炎 。 


ALE RRR ( PVE ) 


在 植 人 人 工 瓣 膜 的 患者 中 ， 终 生发 生 PVE 的 
概率 为 10%， 早 期 PVE OBI FLAG 60 天 内 ) 多 
源 于 手术 期 间 的 凑 膜 污染 。 晚 期 PVE (60 天 后 ) 多 
源 于 短暂 菌 血 定 。 临 床 表现 与 自体 雁 膜 下 相似 ; 
但 新 出 现 的 或 变化 的 杂音 更 多 见 。 持 续 阳 性 的 血 培 
养 结果 和 超声 心动 图 显示 瓣膜 功能 障碍 是 特征 性 
表现 。 需 要 做 经 食管 超声 心动 图 (transesophageal 
echocardiography, TEE) 以 明确 诊断 ， 并 发 现 并 发 
aE LR, BG, TEA, READER 
葡萄 球菌 是 PVE 的 主要 病原 菌 。 一 年 以 后 ， 病 原 菌 
与 自体 瓣膜 IE 大 致 相同 。 必须 给 予 积 极 有 效 的 治疗 。 


奈 夫 西林 治疗 甲 氧 西林 敏感 的 金黄 色 葡 萄 球菌 和 万 
古 霉 素 治疗 甲 氧 西林 耐 药 的 金黄 色 葡 萄 球菌 时 可 加 
用 利 福 平 和 庆 大 霉 素 。 对 培养 阴性 的 PVE， 联 合 使 
FUT Tr BE AUK AE ET WARE EY, 


超声 心动 图 


超声 心动 图 是 诊断 和 处 理 TE 患者 的 必要 手段 ， 
应 该 用 于 所 有 怀疑 和 证 实 正 的 患者 (图 93-4), 12 
动 的 赣 生 物 或 团 块 、 瓣 环 有 以 肿 、 人 工 淮 异 断 裂 和 新 
的 反 流 都 是 主要 的 杜 克 标 准 ， 并 可 证 实 为 IE。 经 胸 
超声 心动 图 (transthoracic echocardiography, TTE) 
是 快速 无 创 的 ， 对 缆 生 物 有 很 高 的 特异 性 (98%), 
但 敏感 性 低 (< 60%)。 低 度 怀疑 为 下 时 首先 应 
该 做 TIE 检查。 经 食管 超声 心动 图 (TEE) 可 以 
看 到 很 小 的 袭 生 物 ， 可 选择 用 于 观察 肺动脉 多 、 人 
TARR AR AE. REA PSE AR, TEE 
It TTE 有 更 高 的 敏感 性 (76% 一 100%) 和 特异 
性 (94 锡 )。 当 临床 高 度 怀疑 时 应 尽早 做 TEE， 特 别 
是 怀疑 PVE 或 TTE 图 像 不 清楚 时 (如 严重 的 肺病 
或 肥胖 )。 如 果 最 初 的 TEE 为 阴性 结果 ， 而 后 仍 怀 
BE IE, 在 7 ~ 10 天 内 务必 重复 检查 。 若 TEE 和 
TTE 结果 均 为 阴性 ， 则 阴性 预测 价值 为 93%。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 
抗生素 治疗 


在 最 初 的 经 验 性 治疗 之 后 ， 应 该 根据 分 离 出 的 
病原 菌 的 药 敏 试验 选择 抗生素 ( 表 93-1)。 要 求 使 
用 足够 疗程 的 抗生素 治疗 ， 几 乎 都 经 胃 肠 外 途径 。 
杀菌 药 或 抗生素 可 以 互相 产生 协同 作用 、 药 物 选 择 
BASRA RRR, Ce RE ae X 
时 ， 要 严密 监测 血浆 药物 浓度 。 治 疗 早期 采集 血 培 
养 标 本 用 以 确认 菌 血 症 的 消失 ， 当 患者 长 期 或 反复 
发 热 时 在 治疗 的 自始至终 均 要 采集 血 培 养 标本 。 有 
心律 失常 和 CHF 并 发 症 的 正 患者 要 在 ICU 病房 严 
ER. AIRI IE 禁忌 抗 凝 治疗 。 

许多 新 的 抗生素 对 TE 的 作用 尚未 进行 评估 。 
达 托 霉 素 ， 一 个 环 脂 肽 抗生素 ， 在 体外 可 以 杀 灭 大 
多 数 革 兰 阳 性 菌 ， 特 别 是 对 葵 唑 西林 敏感 和 耐 药 的 
金黄 色 和 葡萄 球菌 。 最 近 报道 达 托 霉 素 对 菌 血 症 和 右 
侧 TE 的 疗效 不 低 于 标准 的 治疗 用 药 。 因 为 左 侧 TE 
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图 93-4 超声 心动 图 对 感染 性 心 内 膜 炎 的 诊断 和 处 理 。 
IE: Fu ABR, Rx: 心 内 膜 炎 的 抗生素 治疗 ，TEE: 经 食管 超声 心动 图 ，TTE: 经 移 超 声 心 动 图 。 
Modified with permission from Bayer AS, Bolger AF, Taubert KA, et al: Diagnosis and management of infective endocarditis 
and its complications. Circulation 98(25):2936-2948, 1998. 






初始 风险 "和 临床 可 疑 性 低 


高危 超 声 心动 图 特征 包括 大 的 积 /或 移动 的 葛 生物 、 升 竺 关闭 不 全 A EA ERRE RE KERR. 
1! 例 如， 患者 存在 发 热 和 原来 已 知 的 心脏 杂音 ， 没 有 臣 的 其 他 特征 。 

orte ATR. FEE. BO ABU, Bi OA. EA BRA BHI. 
Rei Se Bode iT 


(SS Bi A, FARA ASE HE BA S FERE CÓ XX 77 thi SAE 。 EKZ EH 
qt. e 在 治疗 过 程 中 弥生 物 继续 增 大 
. e Ate agas — JOR KAA SE CHF 
超声 心动 图 © CHF 治疗 无 效 
在 初步 诊断 后 ， 超 声 心动 图 可 用 于 确认 具有 高 e rs eed Lagi 
并 发 症 风险 的 患者 和 评估 是 否 需 要 外 科 手 术 。 发 现 e 巨大 脓肿 或 脓肿 治疗 无 效 
以 下 情况 提示 并 发 症 风 险 增 大 或 需要 外 科 手 术 : e 新 的 心脏 传导 阻 沾 
e 栓塞 后 仍 有 将 生物 emu 


e SCEWIXCTE 10mm, 特别 是 在 二 尖 辩 前 叶 ( 栓 
塞 风险 大 ) 
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病因 学 抗生素 治疗 
青 朝 素 敏 感 的 草绿 色 链 球菌 和 牛 链 WEK G, (1200 一 1800) 万 U/24h， 静 点 ， 分 6 次 给 药 '， 应 用 4 周 , 或 
ERU (MIC < 0.2yg/m!) LAUR, 2g, MA. 1X 10K. 应 用 4 周 , 或 
WWE G, (1200 ~ 1800) 万 U/24h, 静 点 , 分 6 次 给 药 ', 联 用 庆 大 霉 素 3mg/kg, 静 点 ， 
1 天 1 次 , 应 用 2 周 , 或 
万 古 霉 素 ，30mg/ (kg 24h)， 静 点 ， 分 2 次 给 药 ， 应 用 4 周 ( 仅 推荐 应 用 于 对 6 - 
PY PERE SSE XR ES e) 


HERH HERGEIR WERK G, 2400 万 U24h, Msi, 连续 应 用 或 分 6 次 给 药 , 应 用 4 周 , RAE, 
牛 链球 菌 (MIC, 0.1 ~ O.Sug/ml) 3mgkg， 静 点 ，1 天 1 次 ， 应 用 2 周 EAE Ra, MERT 
能 取代 第 一 代 头 孢 菌 素 )， 或 
BAB, 30mg (kg * 24h)， 静 点 ， 分 2 次 给 药 ， 应 用 4 周 ( 仅 推 荐 应 用 于 对 B- 内 
棱 胺 类 抗生素 过 敏 的 患者 ) 
HRA (AWEK MIC > 0.5ug/ml WAR G, (1800 一 3000977 U/24h, 静 点 , 分 6 次 给 药 , mg/kg. 静 点 ， 
的 草绿 色 链 球菌 、 营 养 变异 型 草 每 8 小 时 1 次 , 应 用 4 一 6 周 , 或 
绿色 链球 菌 ) 氨 某 西林 ，128g/24h， 分 6 次 给 药 ， 联 用 庆 大 霉 素 Img/kg， 静 点 ,每 8 小 时 1 次， 应 
用 4 一 6 周 , 或 


表 93-1 感染 性 心 内 形 炎 的 抗生素 治疗 ” 
MRS BERBE | 


HERK. 30mg (kg 24h), HA, ZARB, WAKKER Img/kg. WA, 
每 8 小 时 1 次 ,应 用 4 一 6 周 ( 仅 推荐 应 用 于 对 B- 内 酰胺 类 抗生素 过 敏 的 患者 ， 
对 于 青 卉 素 过 敏 的 患者 不 选用 头孢 菌 素 ) 


Wake (青霉素 敏感 的 ) WHR G，2000 万 U/24h， 静 点 ， 分 6 次 给 药 ， 应 用 6 mr 
葡萄 球菌 ( 甲 氧 西林 敏感 的 ， Wkk (或 莱 唑 西林 )，2g， 静 点 ， 每 4 小 时 1 次 ， 应 用 6 周 ， 联 合 庆 大 霉 素 ， 
青 父 素 耐 药 的 ) 1mg/kg， 静 点 ， 每 8 小 时 1 次 ， 应 用 3 = 5k, 或 
头 芍 唑 啉 (或 其 他 第 一 代 头 孢 菌 素 )，2g， 静 点 ， 每 8 小 时 1 次， 应 用 6 周 ， 联 合 庆 
KR. Imgkg, Hei. Beet i wk, 应 用 3 一 5 天 
葡萄 球菌 〈 甲 氧 西林 耐 药 的 ) HX. 30mg (kg - 24h), ， 静 点 ， 分 2 次 给 药 ， 应 用 6 周 


HACEK 微生物 头孢 曲 检 ，2g， 静 点 ，1 天 1 次， 应 用 #4 周 , 或 
氨 革 西林 - AFELE, 129/24, AA, 3h 4 次 给 药 ， 应 用 4 周 


培养 阴性 《自体 瓣膜 ) BROTH - 舒 巴 坦 ，12g/24h， 静 点 ， 分 4 次 给 药 ， 联 用 庆 大 短 素 3mg/kg. 1 天 1 次 ， 
应 用 4 ~ 6 周 ,或 
Jr SEE. 30mglkg. 分 2 次 给 药 , ICA UK. Img/kg. Jr 3 KH. MIAH. 
1000mg/24h， 口 服 ， 或 800mg/24h， 分 2 次 静 点 ， 联 合 皮 用 4 一 6 周 
ACCU ALIS E 参考 2005 FERCH ACAR RE 
MIC: 最 小 孝 昔 小 度 。 
“于 肾 功 能 正常 的 成 人 抗生素 剂量 。 检 测 对 氨基 楼 童 类 耐 药 的 珊 球 菌 感染 菌株 。 高 水 平 的 耐 药 意味 着 失去 协 间 作用 ， 因 此 在 这 些 病例 
中 不 应 该 应 用 氨基 枉 苷 类 抗生素 。 疗 程 应 该 延长 至 8 一 12 周 。 
! 采 用 家 庭 疗法 患者 的 青 侮 素 、 蒜 夫 西 林 和 葵 亚 西林 的 剂量 通常 章 到 质疑 。 因 为 这 些 药物 在 24 小 时 内 常温 条 件 下 是 稳定 的 ， 这 些 患 者 
应 该 使 用 24 小 时 仅 需要 调整 1 次 的 微量 泵 给 予 药物 。 在 革 兰 阳性 菌 感 介 的 病例 中 ， 氨 基 鳍 苷 类 作为 协同 药物 。 需 要 连续 治疗 。 
Adapted from Wilson WR, Karchmer AW, Dajani AS, et al: Antibiotic treatment of adults with infective endocarditis due to 
streptococci,enterococci, staphylococci, and HACEK microorganisms. American Heart Association. JAMA 274:1706-1713, 1995. Copyrighted 
1995, American Medical Association. 





e KINrETE, IERRA THR 


NUNIE 。 抗生素 耐 药 或 抗生素 治疗 无 效 的 TE 
合理 适时 的 外 科 干 预 可 以 大 大 降低 患 病 率 和 死 e 抗生素 治疗 一 周 后 血 培 养 持续 阳性 
亡 率 。 相 对 被 证 实 的 外 科 治 疗 适应 证 包括 : 。 假 单 胞 菌 属 或 沙门 菌 属 引起 的 左 侧 TE 
。 难 治 性 CHF e MEAN REG 12 个 月 或 更 短 时 间 的 人 工 辩 膜 


e 超过 一 个 系统 的 严重 栓塞 IE 


。 超声 心动 图 发 现 前 面 所 述 情况 
避免 治疗 错误 


IE 的 有 效 治疗 涉及 感染 科 、 心 脏 学 科 和 胸 心 外 
科 多 种 学 科 的 治疗 方法 。 尽 管 已 经 有 很 多 指南 和 标 
ME (如 杜 克 标准 )， 但 应 该 根据 临床 判断 进行 个 体 
化 治疗 。 

给 予 患者 适当 的 抗生素 治疗 后 ， 必 须 确 认 重 复 
的 血 培养 为 阴性 。 如 果 不 是 ， 应 该 重新 评估 治疗 方 
案 和 查找 并 发 症 。 在 抗生素 治疗 接近 结束 时 和 抗 生 
素 治疗 结束 后 不 久 应 该 重复 做 血 培 养 ， 以 确认 感染 
消退 ， 并 且 需 要 重新 做 一 基线 超声 心动 图 。 必 须要 
教会 患者 识别 IE 的 征象 。 经 常 忽 略 的 是 对 牙齿 全 面 
检查 和 对 滥用 药物 者 治疗 的 需要 。 


预防 


心脏 的 侵入 性 操作 可 能 使 细菌 繁殖 ， 使 患 心 内 
膜 炎 的 风险 增加 ， 建 议 对 这 些 患者 预防 性 使 用 抗 生 
素 。 详 细 的 预防 建议 可 在 美国 心脏 协会 (American 
Heart Association) 网 站 上 查看 。 


一 些 医生 认为 蓝 生 物 的 大 小 和 其 他 一 些 超声 心 
动 图 的 特征 可 以 预测 不 良 结局 风险 和 是 否 需要 早期 
外 科 手 术 。 目 前 特异 性 的 超声 心动 图 诊断 标准 尚未 
确定 。 将 来 的 研究 将 有 助 于 确定 目前 外 科 适 应 证 中 
是否 可 以 增加 除 辩 周 和 心 肌 脓肿 之 外 的 其 他 超声 心 
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动 图 特征 。 

(村 k # AOR EK) 
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脑膜 炎 


引言 


脑膜 炎 是 一 种 以 脑脊液 ( CSF ) 中 细胞 数 增多 为 特征 的 脑膜 炎症 。 临 床 表现 有 头痛 、 发 热 、 假 性 脑膜 炎 
( 痛 性 颈 强 直 ) 、 六 病 、 局 灶 性 神经 系统 损害 和 意识 混乱 。 脑 膜 炎 是 一 种 急症 感染 性 疾病 ， 需 要 迅速 评估 和 
治疗 。 因 为 许多 细菌 和 非 细 菌 病原 都 可 以 引起 脑膜 炎 ， 所 以 早期 的 广 谱 治 疗 和 诊断 性 试验 是 非常 重要 的 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


脑膜 炎 患 者 可 以 表现 为 急性 或 慢性 过 程 ， 区 分 
之 有 助 于 确定 可 能 的 病因 。 最 常见 的 急性 起 病 者 多 
为 细菌 性 或 非 细 菌 性 脑膜 炎 。 非 细菌 性 脑膜 炎 多 发 
生 在 病毒 感染 的 患者 或 与 药物 不 良 反 应 有 关 。 脑 峭 
液 细胞 数 持续 增多 超过 4 周 的 亚 急性 脑膜 炎 ， 大 多 
可 能 与 真菌 或 血管 炎 性 脑膜 炎 有 关 。 


急性 细菌 性 脑 腾 炎 


众多 病例 系列 研究 表明 ， 细 菌 性 脑膜 炎 中 最 常 
见 的 病原 菌 是 肺炎 链球 菌 ， 其 占 社区 获得 性 病例 的 
50% ~ 60%， 其 次 是 脑膜 炎 奈 巧 球菌 ， 占 社区 获得 
性 病例 的 14% ~ 37 喝 。 其 他 常见 的 病原 菌 有 流感 
嗜 血 杆 菌 (3% ~ 4%) 和 单 核 细胞 增多 性 利 斯 特 菌 
(4% ~ 11 免 )。 其 他 少见 的 细菌 性 脑膜 炎 病 原 菌 包 
括 革 兰 阴性 杆菌 、 其 他 链球 菌 、 金 黄色 葡萄 球菌 、 
厌 氧 菌 和 类 白喉 菌 。 老 年 人 和 免疫 低下 的 患者 比 其 
他 人 更 可 能 出 现 利 斯 特 和 革 兰 阴性 杆菌 感染 。 以 前 
有 过 神经 外 科 手 术 的 患者 更 容易 出 现 皮肤 病原 菌 的 
感 汪 ， 如 人 金黄 色 葡 萄 球菌 和 表皮 葡萄 球菌 ， 及 少见 
的 铜绿 假 单 胞 菌 和 其 他 划 兰 阴性 杆菌 。 


急性 病毒 性 脑膜 类 


病毒 性 脑膜 炎 最 常见 的 病原 是 柯 萨 奇 病毒 和 埃 
可 病毒 。 其 他 的 病原 包括 西 尼 罗 病 毒 、HIV、 虫 媒 


病毒 . 单纯 疱疹 病毒 1 和 2 型 . 腺 病毒 .巨细 胞 病毒 、 
水 总 带 状 疱疹 病 毒 、EB 病毒 、 淋 巴 细胞 性 脉络 从 
脑膜 炎 病 毒 和 流感 病毒 。 


急性 和 慢性 脑 腾 殉 的 其 他 原因 


脑膜 炎 的 其 他 感染 原因 包括 隐 球 菌 病 结核病 、 
钧 端 螺 旋 体 病 、 梅 每 、 莱 姆 病 、 其 他 真菌 感染 和 阿 
米 巴 脑膜 脑 炎 。 除 阿 米 巴 脑膜 脑 炎 外 ， 亚 急性 或 悍 
性 病程 更 常见 于 这 些 病 原 。 

无 菌 性 脑膜 炎 可 以 由 许多 药物 引起 ， 也 可 以 是 
某 些 风湿 性 疾病 或 其 他 系统 疾病 的 表现 【 框 94-1), 
癌 性 脑膜 炎 多 见于 恶性 血液 病 或 某 些 腺 癌 。 


临床 表现 
症状 和 体征 


头痛 、 发 热 、 颈 强直 是 脑膜 炎 的 标志 。 头 痛 
多 是 严重 的 ， 位 于 额 部 ， 伴 有 旦 光 和 呕吐 。 尽 管 在 
评价 症状 严重 性 的 时 候 一 定 要 考虑 到 患者 提高 免疫 
反应 的 能 力 ， 但 比较 严重 和 急性 的 症状 常 提示 为 细 
茵 感染。 免疫 低下 的 患者 临床 表现 可 能 不 明显 ， 然 
而 这 些 患 者 不 良 结局 的 风险 非常 高 。 细 菌 性 脑膜 炎 
患者 的 体温 常 超过 37.7C 。 低 热 多 见于 病毒 性 脑膜 
炎 。 免 疫 低下 的 患者 可 能 完全 不 表现 发 热 。 颈 强直 
是 特异 性 体征 ， 敏 感性 约 为 70%。 神 志 状 态 改 变 见 
T 44% 的 细菌 性 脑膜 炎 ， 但 仅见 于 3% 的 病毒 性 脑 
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埃 可 病毒 、 柯 萨 奇 病毒 、 虫 媒 病 毒 、2 型 单纯 净 阁 病毒 、 
HIV, 淋巴 细胞 性 脉络 从 脑膜 炎 病 毒 . 腺 病毒 , 要 腺 炎 病 毒 、 
流感 病毒 、 副 流感 病毒 、 巨 细胞 病毒 、EB TE, KNEE 
REE. KAP MMR. He 


药物 
非 党 体 类 抗 炎 药 、 甲 氧 茶 啶 - PO. SHORE. TON 
K. 环 再 沙 星 、OKT3、 BUR, 免疫 球 蛋 白 、 卡 马 西 平 、 


ERTE. Jit 


全 身 性 因素 

$55. Behçet 综合 征 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 中 枢 神 经 系统 
血管 炎 、Vogt-Koyanagi-Harada 综合 征 、 韦 格 纳 肉 芽 肿 ， 
wert de. Hifi 


脑脊液 培养 阴性 的 其 他 感染 综合 征 
MLB, SHERI. GRA A. ABR E 
米 巴 病 、 其 他 
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3. DAERAH 〈 如 颅 神经 损害 ) 是 很 常 
见 的 ， 约 占 25% ~ 30%. ARATE, MMAR, 
颈 强 直 和 神志 状态 改变 三 联 征 即 使 在 细菌 性 脑膜 炎 
中 也 仅见 于 不 足 一 半 的 患者 。 然 而 ， 在 一 系列 研究 
中 ，95% 的 患者 至 少 有 头痛 、 发 热 、 颈 强直 和 神志 
状态 改变 四 项 中 的 两 项 。 特 别 在 奈 瑟 菌 脑膜 炎 中 ， 
从 开始 到 死亡 症状 的 发 展 可 能 仅 有 几 小 时 ， 败 血 症 
表现 先 于 脑膜 炎 表 现 。 

病毒 性 脑膜 炎 的 临床 表现 和 病程 通常 不 像 细 菌 
性 脑膜 炎 那 么 严重 。 病 毒性 脑膜 炎 的 脑 峭 液 检查 多 表 
现 为 淋巴 细胞 增多 ， 大 多 数 都 为 5 一 7 天 的 自 限 性 病 
程 。 一 些 少见 的 病毒 性 脑膜 炎 , 如 特殊 的 西 尼 购 病毒 ， 
可 以 引起 混合 性 脑膜 脑 炎 的 表现 和 意识 明显 改变 。 

详细 的 病史 可 以 提供 更 多 罕见 细菌 性 脑膜 炎 病 
因 的 线索 。 钧 端 螺旋 体 性 脑膜 炎 患 者 多 有 上 畴 齿 类 动 
物 、 狗 或 家 高 尿 液 的 暴露 史 ， 这 些 患 者 常 伴 有 黄 疮 
和 肾 功 能 障碍 。 梅 毒 和 莱 姆 病 在 病程 的 第 二 阶段 可 
以 有 无 菌 性 脑膜 炎 的 表现 ， 通 过 获取 完整 病 忠 可 以 
发 现 他 们 几乎 都 有 相关 的 接触 史 。 继 发 于 福 氏 耐 格 
里 原虫 和 塘 阿 米 巴 属 的 阿 米 巴 病 是 上 暴 发 性 的 ， 常 发 
生 在 有 淡水 湖 暴 露 史 的 人 。 


体格 检查 


脑膜 炎 体征 ， 见 于 88% 的 细菌 性 脑膜 炎 患 者 ， 
最 为 常见 的 是 假 性 脑膜 炎 征 。 其 他 典型 的 体征 有 
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Kernig 征 和 Brudzinski ÎE (图 94-1), Kernig 征 是 一 
侧 户 被 动 伸展 引起 膝盖 和 大 腿 背 侧 疼 痛 。Brudzinski 
征 基 目 者 颈 部 届 曲 时 出 现 大 腿 届 曲 。 摇 头 加 剧 头痛 
是 发 现 脑膜 炎 的 敏感 方法 ， 让 患者 在 水 平 位 快速 转 
头 ， 每 秒 旋转 的 次 数 可 以 评价 患者 头痛 的 程度 。 

要 做 详细 的 神经 系统 查 体 ， 注 意 准 确 评价 意识 
水 平 、 有 无 中 枢 神 经 系统 的 损害 、 评 价 视盘 水 肿 和 
检查 一 些 局 灶 的 运动 或 感觉 障碍 。 应 该 仔细 检查 皮 
肤 损害 。 蒙 疗 强 烈 提示 脑膜 炎 球 菌 性 疾病 。 疗 点 与 
紫癜 一 样 多 见于 脑膜 炎 球 菌 性 脑膜 炎 ， 也 可 见于 立 
克 次 体 病 ， 有 时 见于 肺炎 球菌 性 脑膜 炎 。 栓 塞 现 象 
如 型 片 形 出 血 、Janeway 损害 和 Roth REHE PIE 
炎 ， 可 以 引起 脑膜 炎 和 类 脑膜 炎 。 应 该 记录 脑 背 液 
分 流 、 以 前 的 神经 外 科 手 术 或 头 外 伤 ， 因 为 这 些 都 
是 造成 脑膜 炎 的 因素 。 

患者 还 可 以 表现 出 与 细菌 性 脑膜 炎 相 关 的 潜在 
的 持续 感染 ， 如 鼻窦 炎 、 中 耳 炎 和 乳 突 炎 ， 以 及 与 
脑膜 炎 相 关 的 并 发 症 ， 如 海绵 塞 血栓 形成 和 颅 密 的 
血栓 性 静脉 炎 (794-2, 彩 图 94-2) 。 


鉴别 诊断 


对 表现 有 发 热 、 头 疼 和 神志 状态 改变 的 患者 ， 
鉴别 诊断 包括 脑 炎 、 局 灶 性 脑 损害 和 包括 心 内 膜 炎 
和 立 克 次 体感 染 在 内 的 系统 感染 。 脑 类 与 脑膜 炎 的 
区 别 在 于 缺少 脑膜 刺激 征 而 有 弥漫 性 神经 系统 损害 
AU, urbc TE, UAL A. Bi (A 
染 或 恶性 肿瘤 ) 更 多 表现 有 局 灶 性 神经 系统 损害 ， 
并 可 由 CT 扫 撒 发 现 。 一 定 要 进行 血 培养 以 确定 全 
身 性 感染 和 立 克 次 体 病 。 在 热带 国家 ， 一 定 要 除外 
脑 型 症 疾 。 


诊断 方法 


腰椎 穿刺 可 以 明确 脑膜 炎 的 诊断 〈 图 94-3 和 
94-4)。 观 察 脑 消 液 压力 和 性 状 是 非常 重要 的 。 所 有 
脑脊液 要 送 检 细 胞 计数 和 分 类 、 和 葡萄 糖 、 和 蛋白、 划 
兰 染 色 和 培养 ( 表 94-1)。 在 免疫 抑制 或 亚 急性 起 
病 的 患者 中 ， 性 病 研究 实验 室 (VDRL) 试验 和 隐 
球菌 抗原 检查 对 诊断 是 有 帮助 的 。 其 他 重要 的 试验 
包括 疱疹 病毒 必 和 肠 道 病 毒 的 聚合 酶 链 反 应 (PCR) 
检查 、 抗 酸 菌 和 结核 菌 PCR 检查 及 脑 消 液 的 细胞 学 
检查 。 细 胞 学 和 分 枝 杆 菌 培 养 需 要 10ml AYA AE 
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图 94-1 Kernig 征 和 Brudzinski 颈 征 。 





图 94-2 细菌 性 脑膜 炎 。 
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一 些 错 误 观 点 可 影响 正确 选用 影像 学 检查 和 及 
时 使 用 抗生素 。 脑 膜 炎 和 疑似 脑膜 炎 应 该 考虑 为 感 
染 急 症 。 一 旦 腰 穿 被 延误 ， 应 立即 开始 经 验 性 抗 生 
素 治疗 。 如 果 在 抗生素 治疗 后 做 衣 穿 ， 脑 脊 液 培养 
常 不 能 发 现 病原 菌 。 如 果 在 治疗 24 小 时 内 做 腰 穿 ， 
对 脑脊液 细胞 计数 和 分 类 无 任何 影响 。 上 患者 腊 穿 引 
发 脑 疝 的 风险 不 超过 6% ， 并 且 可 能 仅 在 占 位 影响 
使 颅 内 压 不 均衡 的 情况 下 发 生 。 最 近 建 议 所 有 红 迷 
的 患者 、 局 灶 性 损害 和 视盘 水 肿 的 患者 、 既 往 有 中 
枢 神 经 系统 疾病 或 新 发 疗 靖 的 患者 以 及 HIV 阳性 的 
患者 在 做 腰 穿 前 应 行 CT 检查 。 
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培养 是 细菌 性 脑膜 炎 诊断 的 金 标准 。 也 可 以 应 
用 乳胶 凝集 试验 ， 因 为 其 敏感 性 仅 有 70%， 所 以 阴 
性 结果 也 不 能 除外 细菌 感染 。 也 曾 报道 过 假 阳性 的 
凝集 试验 结果 。 

肠 道 病 毒 (如 柯 萨 奇 病毒 和 埃 可 病毒 ) LA BE a 
ETE (单纯 疱疹 病毒 、 水 痊 - 带 状 疱疹 病毒 、 巨 
细胞 病毒 ) 可 以 用 脑脊液 PCR 检查 ， 这 有 助 于 疑似 
病毒 性 脑膜 炎 的 诊断 。 在 夏季 和 秋季 或 可 能 有 蚊子 
暴露 的 情况 下 ， 应 该 考虑 用 脑 疹 液 PCR 和 血清 学 检 
查 西 尼 罗 病 毒 以 及 虫 媒 病毒 (如 委内瑞拉 马 脑 炎 和 
东方 马 脑 炎 病 毒 )。 

神经 梅毒 脑 峭 液 细 胞 数 升 高 不 明显 ， 并 且 仅 
60% 的 病例 脑 疹 液 VDRL 试验 阳性 。 血 清 学 检查 可 
诊断 钩 端 螺旋 体 病 。 脑 峭 液 和 血清 学 检查 可 用 于 有 
神经 系统 受累 的 疑似 莱 姆 病 ， 但 更 多 用 于 有 临床 指 
征 的 情况 ， 并 且 要 慎重 解释 检查 结果 ， 因 为 常 有 假 
阳性 和 假 阴 性 结果 。 阿 米 巴 病 的 诊断 需要 发 现 脑 俏 
液 中 有 活动 的 阿 米 巴 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


针对 各 种 可 能 的 病原 菌 进行 治疗 ， 直 到 除外 细 
菌 性 脑膜 炎 ( 表 94-2 和 94-3)。 目 前 建议 使 用 三 代 
头孢 菌 素 ， 如 头孢 曲 松 ，2g 静脉 滴 注 ，12 小 时 一 次 ， 
MEHEK 1g 静脉 滴 注 ， 一 天 2 次 (保持 最 低 血 药 
浓度 15 一 20hg/ml)， 加 地 塞 米松 。 有 证 据 显 示 地 塞 
米松 可 以 减少 成 人 细菌 性 脑膜 炎 的 不 良 结 局 。 如 果 
怀疑 细菌 性 脑膜 炎 ， 可 给 予 地 塞 米松 0.15mg/kg 静脉 
滴 注 ，6 小 时 一 次 ， 且 应 该 在 用 首 剂 抗生素 前 或 同 
时 给 予 。 如 果 证 实 为 细菌 性 脑膜 炎 ， 可 以 连续 使 用 


图 94-3 ”细菌 性 脑膜 炎 。 
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图 94-4 诊断 流程 。 
CT: 计算 机 断层 扫描 ; PCR: RAHI, LP: 
腰椎 穿刺 ，VDRL: 性 病 研究 实验 室 。 
Modified from Tunkel AR, Hartman BJ, Kaplan SL, et 
al: Practice guidelines for the management of bacterial 
meningitis. Clin Infect Dis 3X9): 1267-1284, 2004. 


初始 给 予 地 塞 米 松 和 抗生素 治疗 。 


如 果 有 指 征 ， 考 虑 对 洛 矶 山 更 阅 热 、 瘤 千 性 脑 炎 、 
Nis voti rie erint 


4 天 。 

头孢 曲 松 不 是 治疗 单 核 细胞 增多 性 利 斯 特 菌 的 
最 佳 选择 。 对 高 风险 患者 ， 如 50 岁 以 上 的 老年 人 
或 有 免疫 抑制 和 所 有 治疗 效果 不 佳 的 脑膜 炎 ， 都 应 
在 等 待 培养 结果 给 予 经 验 治疗 的 基础 上 加 用 氨 蔷 西 
林 2g 静脉 滴 注 ，4 小 时 一 次 。 对 任何 脑膜 炎 患 者 和 
流行 地 区 有 洛 矶 山 斑 疹 热 表现 的 患者 ， 治 疗 计划 中 
应 该 包括 多 西 环 素 100mg， 一 天 2 次 。 针 对 病毒 性 
脑 炎 要 给 予 静 脉 滴 注 阿 背 洛 韦 ， 因 为 其 表现 可 能 与 
脑膜 炎 相 似 。 能 有 效 杀 灭 假 单 胞 菌 属 可 以 代 符 头 孢 
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曲 松 的 头孢 他 啶 或 头孢 吡 胀 ， 联 合 万 古 霉 素 ， 可 以 
作为 神经 外 科 和 头 部 创伤 患者 的 经 验 性 治疗 。 如 果 
得 到 培养 和 药 敏 试验 结果 ， 应 对 所 有 的 经 验 性 治疗 
进行 修改 。 结 核 性 脑膜 炎 要 用 4 种 药物 治疗 ， 并 且 
可 以 考虑 加 用 类 固 醇 激 素 。 隐 球菌 性 脑膜 炎 需 要 用 
两 性 霉 素 B 治疗 ， 常 与 5- Meme (SFC) 联 用 。 

细菌 性 脑膜 炎 的 治疗 期 限 依赖 于 分 离 的 病原 和 
患者 的 反应 。 静 脉 应 用 抗生素 至 少 要 持续 7 天 ， 肪 
炎 球 菌 和 一 些 不 常见 的 细菌 〈 如 革 兰 阴性 杆菌 、 金 
黄色 葡萄 球菌 ) 至 少 要 延长 至 14 天 ， 利 斯 特 菌 疗 
程 至 少 21 天 。 在 缺乏 卫生 资源 的 地 区 ， 单 剂量 头 
Tull PS RE Az AE ARE SR TS AT C 


预防 


现 已 证 实 针 对 三 种 脑膜 炎 病 原 菌 的 疫苗 可 有 效 
地 预防 脑膜 炎 。 针 对 B 型 流感 哮 血 杆菌 的 疫苗 已 经 
部 分 列 入 儿童 常规 免疫 计划 。 肺 炎 球 菌 多 糖 疫 苗 可 
以 阻止 病原 菌 侵 入 ， 有 助 于 减少 高 危 人 群 肺炎 球菌 
脑膜 炎 的 发 病 ， 所 有 65 FU EAE AL MEN 
患者 和 脾 切 除 患 者 均 应 接受 接种 。 作 为 儿童 常规 免 
疫 计划 的 一 部 分 ， 七 价 肺炎 球菌 多 糖 蛋 白 复合 疫苗 
可 用 于 儿童 。 

已 有 针对 血清 型 A、C、Y 和 W-135 奈 瑟 球菌 脑 
膜 炎 的 A 型 多 糖 疫 苗 可 人 殿 使 用 ， 最 近 已 推荐 在 暴发 
流行 地 区 用 于 11 ~ 12 岁 儿 童 ， 或 用 于 补体 功能 缺陷 
和 功能 性 无 脾 的 个 体 。 大 学 新 生 、 人 伍 新 兵 和 在 搬 
哈 拉 大 沙漠 以 南非 洲 地 区 旅游 的 人 也 应 接受 注射 。 
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预防 措施 的 接触 。 
与 脑膜 炎 球 菌 性 脑膜 类 患者 密切 接触 的 人 应 
单 次 口服 环 再 沙 星 500mg， 或 口服 利 福 平 600mg, aad hale 
12 小 时 一 次 ， 连 服 4 次 ， 以 杀 灭 咽 部 的 定植 菌 。 最 常见 且 危 害 最 大 的 治疗 错误 是 未 能 给 予 及 时 
密切 接触 指 生活 在 同一 家 庭 及 其 他 有 意义 或 长 期 ” 合理 的 抗生素 治疗 。 如 果 怀 疑 为 脑膜 炎 ， 必 须 立即 


WBC 计 数 0 — 5 /mm 100 ~ 10000/mm' 5 ~ 3000/mm' 5~ 500/mm’ 5 — 500/mm’ — 


WBC 组 成 一 多 形 核 白 细胞 > 淋巴 细胞 > 50% 淋巴 细胞 > ”淋巴 细胞 >50% MTER TRAE E 
50% . 50% 克隆 种 群 和 细胞 
异型 度 


50 ~ 80mgldl > 200 mg/dl 正常 或 轻 度 升 高 在 任何 破坏 血 脑 屏 
Mr, A 


s7 


白 可 升 高 。 


70 — 80 mg/dl < 40 mgdi È t 正常 2 在 20% 的 病例 TERTERA U FT pE 
或 血糖 水 平 > 糖水 平 < 60% < 40mg/dl 可 低 
60% 为 正常 


阴性 60% 为 阳性 阴性 抗 酸 染 色 阳 性 率 一 
为 25% 一 37% 


75 一 200mmHg AM 正常 或 升 高 
注意 ， 除 参考 上 述 数值 之 外 ， 诊 断 时 也 应 考虑 痢 床 表现 ，。 


MARE 
THE MIC 
<0.1 ug/ml 青霉素 G 或 氨 苹 西林 ， RHR, QUOD 
0.1 — 1.0 pg/ml? BAIA * 头孢 吡 脖 (B-10), X93 (B-II) 
= 2.0 ug /ml HERK Sot ^ (B-I) 
第 三 代 头 孢 菌 素 ” 
EXOL ZEE Ji n — WR’ (B-II) 
MIC = 1.0 pg/ml 第 三 代 头孢 获 来 
BRKLRIRS 
HEE MIC 
« 0.1 pg/ml WEE GRAFTS 8 -—(ocm t. UO 
0.1 — 1.0 pg/ml 9 (RI ATR * MEK., MRM. X Edd 
FABRE AETHER G' 9 Om (onm) 
ig RUM fb ISTE " BMA (A-I) HN PS, URSI, SS, HI UE IE - SERRE FP 
氮 革 西林 
头孢 吡 骑 “或 头 雹 他 了 啶 “ (A-ID Re RPL, Se eS 
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续 表 94-2 ”根据 分 离 出 的 病原 体 和 对 药物 的 敏感 性 ， 细 菌 性 脑膜 炎 的 特定 抗生素 治疗 建议 
微生物 敏感 性 标准 治疗 方案 候选 治疗 方案 





氮 某 西林 DIAMAR". TALES, MERK. PEN 
BAA (A-I) KHAL CA-D. MERK, WA 
ERGERE 
ER SUTE PRE TRA TG EE HE. EP (B-M) 
PATIH nux! FADER - EP MR, diem (B-I) 
REGSKE AGE | fim (B-M ) 
BRER 
EEE 氨 某 西林 加 庆 大 霉 素 
氨 革 西林 耐 药 LE x i: 
REIS MATT d ERR SS HAER: (B-I ) 
注意 ; 除非 另 有 说 明 ， 所 有 的 建议 是 A-M IEE, 
* fuit kis SS 
SFA li Fs dt A ALM EAR C RR S E o 
“假如 头孢 曲 松 的 MIC > 2hgyml， 考 起 加 用 利 福 平 。 
“加 符 沙 星 或 莫 西 沙 星 
“应 该 考虑 加 用 一 种 氨基 糖 背 业 抗生素 
“考虑 加 用 利 福 平 


“选择 一 种 特定 的 抗 微 生物 制剂 需 依 据 体 外 敏感 性 检测 结果 
From Tunkel AR, Hartman BJ, Kaplan SL, et al: Practice guidelines for the management of bacterial meningitis. Clin Infect Dis 39(9):1267- 
1284, 2004. 


表 94-3 细菌 性 脑膜 炎 患 者 抗 微 生物 治疗 的 剂量 推荐 (A-I ) 


每 日 总 剂量 [ 剂量 间隔 时 间 (h ) ] 

新 生 儿 ， 出 生 天 数 
抗 微生物 制剂 0 ~ 7 38 JL30JL TIE 
Bal KE n * 15 ~ 20 mg/kg(12) 30 mg/kg (8) 20 — 30 mg/kg (8) 15 mg/kg (8) 
ACE Rp 150 mg/kg (8) 200 mg/kg (6 — 8) 300 mg/kg (6) 12g (4) 
氨 曲 南 一 一 一 6~ 8g (6~ 8) 
3k sunt As = = 150 mg/kg (8) 6g (8) 
3 fiumi ls 100 ~ 150 mg/kg (8 — 12) 150 — 200 mg/kg(6 —8) 225 ~ 300 mg/kg (6 — 8) 8 — I2g (4 — 6) 
3; fi Hh me 100 — 150 mg/kg (8 — 12) 150 mg/kg (8) 150 mg/kg (8) 6g (8) 
DAMS 一 一 80—100 mg/kg (12-24) — 4g (12 — 24) 
REX 25 mg/kg (24) 50 mg/kg (12 — 24) 75 — 100 mg/kg (6) 4 一 6g (6) * 
SRA Bb 一 一 0.8 — 1.2g (8-12) 
加 竺 沙 显 一 一 一 400 mg (24) * 
KARE 5 mg/kg (12) 7.5 mg/kg (8) 7.5 mg/kg (8) 5 mg/kg (8) 
美 罗 培 南 一 一 120 mg/kg (8) 6g (8) 
莫 西沙 星 一 一 一 400 mg (24) * 
ek 75 mg/kg (8 — 12) 100 — 150 mg/kg(6 — 8) 200 mg/kg (6) 9 ~ 12g (4) 
Ap gn p 75 mg/kg (8 — 12) 150 — 200 mg/kg(6 — 8) 200 mg/kg (6) 9 — 12g (4) 
WEG 0.15 mU/kg (8 — 12) 0.2 mU/kg (6 ~ 8) 0.3 mU/kg (4 ~ 6) 24 mU (4) 
利 福 平 10 ~ 20 mg/kg (12) 10 一 20mgkg (12 ~ 24)" 600 mg (24) 
CULES 5 mg/kg (12) 7.5 mg/kg (8) 7.5 mg/kg (8) 5 mg/kg (8) 





674 BX = BHR 


续 表 94-3 ”细菌 性 脑膜 炎 患 者 抗 油 生物 治疗 的 剂量 推荐 ( A-  ) 


每 日 总 剂量 [ 剂量 间隔 时 间 (Ch ) ] 


抗 微生物 制剂 0-7 

TMP-SMZ' — 

AAR * 20 ~ 30 mg/kg (8 ~ 12) 
“ 极 低 体 重 的 新 生 儿 (< 2000g) 小 剂量 和 长 间隔 给 药 是 可 取 的 。 
* 需 要 监测 高 峰 和 血清 浓度 。 

“对 于 和 驴 炎 球菌 炉 腊 炎 目 者 推荐 较 高 的 药物 剂量 。 

“网 菌 性 若 膜 炎 的 患者 不 项 规定 药物 的 最 佳 剂量 。 

“每 日 最 大 剂 最 为 600mg。 

“剂量 依据 甲 氧 革 啶 成 分 。 

* 血清 浓度 维持 在 15 一 20ugjml 

TMZ-AMZ ; | Fe - REO, 


30 ~ 45 mg/kg (6 ~ 8) 





新 生 儿 ， 出 生 天 数 


8E JLSOJL Tt 
10 ~ 20 mg/kg (6 — 12) 
60 mg/kg (6) 


10—20 mgkg (6—12) 
30—45 mg/kg (8—12) 


From Tunkel AR, Hartman BJ, Kaplan SL, et al: Practice guidelines for the management of bacterial meningitis. Clin Infect Dis 39(9):1267- 


1284, 2004. 


开始 治疗 和 评估 。 初 始 治疗 的 抗菌 谱 要 广 ， 随 后 根 
据 诊 断 结果 可 以 变 窗 。 对 免疫 抑制 状态 者 ， 及 早 考 
虑 针对 利 斯 特 菌 和 真菌 的 治疗 是 至 关 重 要 的 。 细 菌 
性 脑膜 炎 的 患者 需要 严密 而 经 常 的 神经 系统 评价 ， 
特别 是 颅 神经 。 任 何 变化 都 应 立即 进行 评估 ， 以 发 
现 脑 癌 、 海 纺 赛 血栓 形成 或 其 他 灾难 性 的 后 果 。 


既然 儿童 已 常规 接受 多 价 疫苗 注射 ， 肺 炎 球菌 
性 脑膜 炎 的 流行 情况 可 能 开始 发 生 改 变 。 正 在 研究 
磁 共 振 成 像 技 术 诊 断 脑膜 炎 ， 但 是 不 可 能 取代 对 采 
穿 的 需要 。 现 在 已 开始 探讨 C- 反应 蛋白 和 降 钙 素 
原 对 细菌 性 和 病毒 性 脑膜 炎 的 鉴别 意义 。 


( 李 X # RHH B) 
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化 脓 性 关节 炎 


引言 


化 胺 性 关节 炎 是 一 种 可 以 发 生 在 自体 和 人 工 关 节 滑 液 腔 的 细菌 性 感染 。 多 累及 单 关节 ， 但 也 可 为 多 关 
节 受 累 。 要 重视 化 脓 性 关节 炎 以 预防 其 发 病 或 死亡 。 尽 管 本 章 的 重点 是 化 脓 性 关节 炎 ， 病 毒 和 其 他 系统 感 
染 也 可 引起 关节 炎 ， 通 常 为 多 关节 炎 ， 是 系统 性 表现 的 一 部 分 。 这 些 疾病 将 在 疑似 化 脓 性 关节 炎 的 鉴别 诊 


断 中 讨论 。 


病因 学 


化 脓 性 关节 炎 的 危险 因素 包括 : 细菌 种 植 后 易 
发 生 感 染 的 特殊 关节 结构 和 增加 感染 风险 的 特殊 宿 
主因 素 。 业 已 存在 的 关节 疾病 是 主要 的 危险 因素 。 
风湿 性 关节 炎 (rheumatoid arthritis, RA) 和 人 工 关 
节 是 危险 最 大 的 因素 ， 骨 性 关节 炎 也 是 一 个 高 危 因 
素 。 增 加 化 腑 性 关节 炎 的 宿主 因素 包括 : 糖尿 病 、 
慢性 肾 衰 将、 年 龄 大 于 80 岁 和 免疫 抑制 状态 。 

化 肤 性 关节 炎 最 主要 的 致 病菌 是 金黄 色 葡 萄 球 
菌 , 约 占 病例 的 40% ~ 60 名。 在 风湿 性 关节 炎 和 多 
关节 化 脓 性 关节 炎 ， 金 黄色 葡 莉 球菌 是 主要 的 病原 
菌 , 链球 菌 占 第 二 位 , 占 病例 的 14% 一 1896, (018 A. 
B. C, G 型 和 少见 的 肺炎 链球 菌 。 划 兰 阴 性 菌 约 占 
病例 的 7% 一 12%。 流 感 哮 血 杆菌 曾 是 主要 的 病原 
菌 ， 特 别 是 儿童 ， 但 在 接种 疫苗 的 国家 ， 流 感 嗜 血 
杆菌 的 感染 已 经 明显 降低 。 麻 病 奈 瑟 菌 感染 约 占 病 
例 的 5%。 其 他 重要 的 病原 菌 包 括 金 氏 杆 菌 、 布 鲁 
杆菌 、 结 核 杆 菌 。 偶 尔 可 发 生 真菌 性 关节 感染 ， 包 
括 隐 球 菌 、 芽 生 菌 和 其 他 土壤 真菌 。 

某 些 情况 可 以 增加 特殊 病原 的 感染 风险 。 糖 尿 
病 患 者 和 老年 人 更 容易 出 现 革 兰 阴性 菌 感 染 的 关节 
炎 。 和 免疫 抑制 的 患者 可 以 出 现 由 分 枝 杆 菌 、 真 菌 及 
其 他 少见 病原 (如 李斯 特 菌 ) 引起 的 化 肤 性 关节 炎 。 

某 些 暴露 可 以 感染 特定 的 病原 。 在 美国 ， 麻 病 


奈 登 菌 是 性 浅 交 年 轻 成 人 化 脓 性 关节 炎 最 可 能 的 病 
原 。 静 脉 吸 毒 者 和 留置 导管 的 个 体 可 因 病原 的 血 源 
性 传播 而 患 化 脓 性 关节 炎 ， 如 金黄 色 葡 萄 球菌 。 因 
创伤 而 暴露 于 土壤 的 病原 可 以 导致 真菌 性 关节 炎 。 

按 发 生 频 率 的 降序 排列 ， 人 工 关节 感染 可 由 表 
皮 葡 草 球菌、 凝固 酶 阴性 葡萄 球菌 、 人 金黄 色 荀 萄 球 
菌 、 链 球菌 、 革 兰 阴性 杆菌 、 肠 球菌 和 厌 氧 菌 引起 。 
约 10% 的 人 工 关节 感染 病例 由 多 种 病原 引起 。 


临床 表现 


关节 疼痛 是 最 常见 的 症状 。 在 典型 的 病例 ， 患 
者 表现 为 近期 某 一 关节 出 现 疼痛 和 肿胀 。 不 足 50% 
的 患者 有 发 热 。 膝 关节 是 最 常 受累 的 关节 ， 其 次 是 
钵 关节 。 其 他 关节 也 可 累及 ， 多 关节 表现 并 非 少 见 ， 
特别 是 菌 血 症 和 风湿 性 关节 炎 的 患者 。 

风湿 性 关节 炎 患 者 的 发 病 更 为 隐匿 ， 因 此 要 
保持 高 度 警惕 将 化 肤 性 关节 炎 与 风湿 性 关节 炎 鉴 别 
开 。 以 前 未 被 累及 的 关节 出 现 新 的 疼痛 、 某 一 关节 
的 疼痛 超出 其 他 关节 、 新 出 现 的 累及 两 个 或 更 多 关 
节 的 病变 ， 都 是 化 脓 性 关节 炎 的 线索 。 没 有 急性 发 
作 的 慢性 表现 和 更 为 隐匿 的 症状 常见 于 结核 杆菌 和 
真菌 感染 引起 的 化 腔 性 关节 炎 。 

物理 检查 常 发 现 皮肤 发 热 、 发 红 、 关 节 积 液 和 
活动 受 限 。 检 查 所 有 关节 是 除外 多 关节 受累 的 关键 。 
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应 检查 皮肤 有 无 皮疹 , HATER A eti a Fes 
样 损害 ， 可 能 很 少 并 且 容 易 被 漏 掉 。 应 仔细 检查 以 
发 现 结膜 炎 、 葡 萄 膜 炎 和 肌 妥 疹 病 ， 这 些 是 病毒 性 
和 反应 性 关节 炎 的 特征 。 应 认真 检查 心脏 ， 并 查找 
肺 栓塞 证 据 ， 以 除外 化 腑 性 关节 炎 病 因 之 一 的 心 内 
Ws, 

许多 患者 白细胞 增高 。C- 反应 蛋白 (C-reactive 
protein, CRP) 几乎 都 增高 ， 血 沉 常 升 高 但 非 全 部 
升 高 。 自 体 关节 X 线 平 片 没有 任何 变化 ， 但 是 在 人 
工 关 节 可 以 表现 为 假 体 松 解 。 磁 共振 成 像 (MRI) 
不 能 确诊 ， 但 出 现 关节 液 增多 时 可 以 提示 诊断 。 约 
70% 的 病例 可 通过 MRI 发 现 关 节 滩 出 。 

人 工 关节 感染 可 以 分 为 早期 ( 术 后 3 个 月 以 内 
RE) 和 晚期 。 发 生 在 早期 的 人 工 关节 感染 常 有 典型 
的 炎症 表现 ， 更 可 能 由 高 毒 力 的 病原 菌 如 金黄 色 葡 萄 
球 阔 所 致 。 晚 期 的 人 工 关节 感染 可 以 表现 为 更 隐匿 的 
关节 疼痛 和 肿胀 ， 或 仅 为 关节 不 稳定 ， 很 少 由 强 毒 力 
的 病原 菌 引起 。 窦 道 排 脓 可 能 是 最 早 的 表现 。 


鉴别 诊断 


急性 关节 炎 的 鉴别 诊断 包括 ， 晶体 性 关节 炎 ， 
如 痛风 和 假 痛风 、 红 班 狼疮 、 风 湿性 关节 炎 ， 血 清 
阴性 关节 炎 综 合 征 , 如 银 悄 病 关节 炎 、 Reiter 综合 征 ， 
其 他 反应 性 关节 炎 ， 如 链球 菌 感染 后 关节 炎 。 其 他 
非 感染 性 的 原因 包括 结 节 病 ， 但 是 发 病 更 隐匿 ， 并 
为 多 关节 炎 。 其 他 一 些 主 要 累及 多 关节 但 应 予以 考 
虑 的 感染 性 原因 包括 病毒 感染 、 莱 姆 病 和 支原体 感 
染 。 引 起 关节 炎 的 病毒 包括 甲 型 肝炎 病毒 、 乙 型 肝 
炎 病 毒 、 再 型 肝炎 病毒 、 细 小 病毒 届 、 流 行 性 腮腺 
炎 病 毒 。 从 全 球 看 ， 引 起 发 热 性 关节 炎 综 合 征 的 
琢 虫 传播 病毒 是 非常 重要 的 ， 包 括 罗 斯 河 甲 病 毒 、 
WIR WIA, ESEA Sindbis 病毒 。 不 常 
引起 关节 炎 的 常见 病毒 包括 腺 病毒 、 柯 萨 奇 病毒 、 
埃 可 病毒 和 EB 病毒 。 急 性 HIV 感染 也 可 有 关节 
RRA, 


诊断 方法 


化 脓 性 关节 炎 的 诊断 依赖 于 关节 液 分 析 (图 
95-1)。 关 节 液 应 送 检 细 胞 计数 、 草 兰 染 色 和 培养 、 蝇 
体检 查 。 一 般 情况 下 ， 关 节 液 白细胞 超过 50 000/mm' 
可 以 直接 抽出 脓 液 。 晶 体检 查 对 于 除外 痛风 和 假 痛 风 


图 95-1 ”关节 脓 液 吸引 术 。 





HRC Es 
以 做 培养 


是 非常 重要 的 ， 这 两 种 疾病 的 表现 和 化 脓 性 关节 炎 相 
同 。 革 兰 染色 是 指导 初始 抗生素 治疗 的 关键 。 

化 脓 性 关节 炎 时 血 培养 常 为 阳性 ( 占 全 部 患者 
的 50%)， 并 且 都 应 该 送 检 。 其 他 血液 检查 方法 对 
于 诊断 和 除外 化 脓 性 关节 炎 的 作用 有 限 。 仅 40% 的 
患者 有 白细胞 增多 。 血 沉 升 高 普遍 存在 ， 但 是 没有 
特异 性 ， 而 且 血 沉 偶尔 正常 。 据 报道 CRP 升 高 的 敏 
感性 可 达 100%， 但 是 该 检查 特异 性 很 差 ， 因 为 其 
他 类 型 的 炎症 性 关节 炎 也 可 升 高 。 一 项 研究 表明 ， 
对 于 鉴别 化 肤 性 关节 炎 和 晶体 性 关节 炎 或 风湿 性 关 
节 炎 ， 血 清 降 钙 素 原水 平 高 于 0.5ng/ml 的 敏感 性 为 
55%， 但 特异 性 达 94%， 但 是 目前 临床 使 用 此 项 检 
查 受 到 限制 。 关 节 穿 刺 对 于 诊断 是 必需 的 ， 可 以 指 
导 疑 似 化 脓 性 关节 炎 的 治疗 。 

特定 的 病原 要 求 特殊 的 诊断 方法 。 麻 球菌 性 关 
节 炎 的 关节 液 培 养 可 能 为 阴性 ， 但 是 尿道 、 宫 颈 、 
直肠 和 咽 拭 子 Thayer-Martin 培养 基 多 为 阳性 ， 可 以 
得 出 诊断 。 布 重 杆菌 感染 一 定 要 注意 到 侯 艇 关节 炎 
和 动物 的 职业 暴露 史 ， 确 定 诊断 通常 要 求 持续 培养 
达 35 天 ， 并 且 要 做 布 鲁 杆菌 血清 学 检查 。 对 于 继 
发 于 穿 透 伤 的 土壤 暴露 者 和 免疫 抑制 患 者， 应 该 考 
虑 到 真菌 性 关节 炎 。 在 流行 地 区 应 考虑 到 隐 球 菌 病 
和 芽 生 菌 病 的 诊断 。 分 枝 杆菌 关节 炎 可 以 由 结核 杆 
菌 和 非典 型 分 枝 杆菌 引 起 ， 包 括 海 分 枝 杆菌 。 海 分 
枝 杆菌 感染 的 患者 常 有 鱼 或 水 的 接触 史 。 同 样 ， 对 
于 任何 抗生素 治疗 无 效 的 患者 也 应 该 考虑 到 真菌 性 
或 分 枝 杆菌 性 关节 炎 。 这 些 病例 应 该 做 关节 液 的 真 
菌 和 分 枝 杆菌 培养 。 

对 于 多 关节 炎 上 患者， 应 该 做 甲 ， 乙 、 丙 型 肝 
炎 病 毒 和 细小 病毒 血清 学 检查 ， 以 及 血清 细小 病毒 
DNA 聚合 酶 链 反 应 。 对 这 些 患者 也 应 评估 有 无 风湿 
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查 。 莱 姆 病 是 一 个 复杂 的 诊断 ， 需 要 在 有 资质 的 临 
床 中 心 检查 Western 印记 试验 阳性 。 血 清 学 检查 可 
以 明确 支原体 感染 的 诊断 。 

人 工 关节 感染 严格 按 以 下 标准 之 一 进行 诊断 : 
关节 液 中 有 病原 生长 ， 两 个 关节 液 或 外 科 标 本 中 有 
低 毒 微生物 生长 ， 脓 性 滑 液 ， 假 体 周围 组 织 的 病理 
学 检查 为 炎症 反应 ， 窦 道 形 成 。 然 而 ， 许 多 关节 感 
染 并 不 符合 这 些 标准 ， 对 有 症状 的 患者 一 定 要 给 予 
治疗 。 


处 理 


最 佳 治疗 


依据 以 下 三 类 不 同 患 者 ， 给 予 经 验 性 抗生素 治 
Tf; 性 小 交 的 成 年 人 、 无 性 滥 交 的 成 年 人 、 有 人 工 
关节 的 人 。 

对 性 滥 交 的 成 年 人 人， 首先 要 针对 淋 球菌 和 革 兰 
阳性 菌 给 予 头 孢 曲 松 ， 如 果 革 兰 染色 证 实 为 草 兰 阳 
性 球菌 ， 应 加 用 万 古 霉 素 以 更 全 面 地 覆盖 革 兰 阳性 
菌 。 低 淋病 风险 的 患者 可 以 给 予 万 古 霉 素 加 三 代 头 
fu EA, RE a A AR BEXKÜR DL 
兰 阴性 菌 。 有 人 工 关节 的 人 可 以 直接 用 万 古 霉 素 治 
疗 葡萄 球菌 和 链球 菌 感 染 , 在 典型 的 人 工 关节 感染 ， 
应 该 在 获得 标本 培养 以 后 开始 治疗 。 一 旦 获得 培养 
结果 ， 如 需要 应 根据 培养 结果 和 药 敏 试验 调整 治疗 。 

针对 特殊 病原 菌 ， 胃 肠 外 抗生素 治疗 至 少 应 维 
持 2 周 ， 而 且 可 能 达到 4 周 。 

如 果 确 诊 为 淋 球菌 关节 炎 ， 头 孢 曲 松 可 以 换 成 
口服 紧 诺 酮 ,治疗 7 天 。 如果 可 能 有 其 他 性 传播 疾病 ， 
要 做 HIV 和 梅毒 检查 ， 并 针对 衣原体 进行 治疗 。 

针对 人 工 关节 葡 莉 球菌 感染 的 抗生素 治疗 可 以 
在 万 古 釜 素 的 基础 上 加 用 利 福 平 ， 以 提高 穿 透 细胞 
壁 的 能 力 。 凡 是 接受 利 福 平 治疗 的 患者 都 应 定期 检 
测 肝 功能 和 全 血细胞 计数 ， 并 且 要 注意 利 福 平 与 其 
他 药物 的 相互 作用 。 

自体 关节 ， 经 常 需 要 反复 的 关节 穿刺 以 引流 关 
节 积 液 ,特别 是 化 脓 性 感染 。 在 一 些 关 节 , 如 通关 节 ， 
有 时 为 肩 关 节 ， 常 需要 关节 镜 或 开放 性 治疗 。 外 科 
途径 引起 关节 感染 的 作用 仍 有 争议 。 尚 无 随机 试验 
验证 这 个 问题 。 尽 管 有 些 数据 指出 关节 的 外 科 治 疗 
可 以 增加 化 脓 性 关节 炎 的 发 病 率 ， 但 这 可 能 仅 与 病 
情 严 重 有 关 。 
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相反 ， 人 工 关节 的 化 肤 性 关节 炎 需 要 外 科 手 术 
去 除 假 体 以 达到 治愈 。 假 体 去 除 后 ,根据 培养 结果 ， 
经 胃 肠 外 途径 给 予 抗生素 治疗 6 周 。 在 确定 感染 痊 
人 盖 后 ， 可 以 考虑 再 次 置 人 假 体 。 有 些 作 者 提 候 在 病 
原 是 低 毒 力 病菌 时 采用 一 期 治疗 ， 例 如 凝固 酶 阴性 
葡萄 球菌 、 假 体位 置 良好 、 周 围 组 织 无 损害 。 一 期 
治疗 对 租 关 节 比 膝 关节 效果 更 好 。 如 果 难 以 根除 异 
物 部 位 的 感染 ， 而 且 治疗 失败 的 风险 高 、 后 果 严 重 
时 ， 二 期 去 除 假 体 常 是 最 佳 选择 。 然 而 还 要 权衡 其 
他 外 科 条 件 ， 如 重复 手术 的 技术 可 行 性 和 患者 对 二 
次 手术 的 耐 受 力 。 

关节 炎 其 他 感染 性 原因 的 治疗 主要 取决 于 特异 
性 的 诊断 。 多 西 环 素 用 于 莱 姆 病 关 节 炎 的 治疗 ， 口 
服 100mg，2 次 /日 ， 连 服 30 天 。 真 菌 和 分 枝 杆菌 
关节 炎 针 对 特定 的 病原 治疗 。 反 应 性 和 病毒 性 关节 
炎 给 予 对 症 治疗 。 


避免 治疗 错误 


做 出 正确 的 诊断 是 避免 治疗 错误 的 第 一 步 。 这 
就 意味 着 对 化 肪 性 关节 炎 要 保持 高 度 的 警惕 ， 并 采 
集 关 节 液 做 分 析 和 培养 。 应 该 针对 最 常见 的 病原 治 
Jf. 但 必须 是 培养 结果 确定 的 病原 菌 。 一 定 要 给 予 
最 佳 的 抗生素 剂量 ， 以 保证 滑 液 和 骨骼 内 有 足够 的 
药物 浓度 ， 通 常 要 求 至 少 2 周 经 胃 肠 外 给 药 。 始 终 
应 以 患者 的 临床 和 微生物 学 反应 确定 疗程 ， 因 为 可 
能 需要 更 长 的 治疗 过 程 。 如 果 未 发 现 病原 菌 或 患者 
对 治疗 无 反应 ， 应 增加 抗菌 谱 覆 盖 范 围 或 考 虚 其 他 
诊断 。 人 工 关节 感染 通常 需要 外 科 去 除 假 体 ， 因 为 
其 他 任何 方法 的 治 僵 率 都 低 。 尽 管 旱 期 适当 应 用 抗 
生 素 可 以 成 功 救治 ， 医 生 务必 要 详细 了 解 患者 的 过 
敏 史 和 已 知 的 抗生素 不 良 反应 ， 并 且 要 适当 监测 以 
避免 不 良 事件 。 


将 来 可 能 会 研发 出 更 好 的 血清 学 和 放射 影像 学 
检查 ， 以 区 分 化 脓 性 关节 炎 和 其 他 原因 的 关节 炎 ， 
然而 ， 近 期 不 可 能 放弃 关节 液 培养 。 应 该 监测 抗 生 
素 耐 药 进展 情况 以 指导 最 初 的 治疗 ， 特 别 是 革 兰 阳 
TERRIERI. 


(F K 译 赵 晓 林 R) 
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通过 的 缺 血 带 。 因 为 医疗 保健 体系 的 变化 、 人 口 老龄 化 和 病原 的 进化 ， 骨 赃 炎 的 发 病 率 可 能 逐渐 增加 。 置 入 
人 工 关节 和 置 入 中 心静 脉 导管 的 增加 ( 有 并 发 菌 血 症 的 风险 ) 可 以 增加 骨 租 炎 的 发 病 率 。 有 证 据 表 明 ， 逐 渐 
增多 的 社区 获得 性 耐 甲 氧 西林 金黄 色 葡萄 球菌 (MRSA ) 作为 一 种 病原 可 以 增加 骨 和 关节 的 感染 。 

骨髓 炎 可 以 继 发 于 血 源 性 播 散 、 邻 近 感染 灶 、 开 放 性 骨折 或 肢体 血管 功能 不 全 。 慢 性 骨髓 炎 常 见于 保 
留 的 无 血管 骨 ， 仅 用 抗生素 治疗 无 效 。 骨 感染 的 病原 谱 十 分 广泛 ， 没 有 一 定 的 法 则 可 用 于 治疗 。 单 独 的 药 
物 治疗 有 时 便 足 够 了 ， 但 外 科 治 疗 常常 是 必需 的 ， 治 疗 团 队 包 括 初 级 保健 医师 、 骨 外 科 医 师 、 整 形 外 科 医 


师 、 感 染病 专家 以 及 血管 外 科 医 师 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


感染 的 微生物 和 相关 的 宿主 炎症 反应 导致 了 骨 
以 炎症 疾病 。 感 染 的 病原 可 以 通过 直接 感染 (如 穿 
透 伤 )、 血 液 途径 或 邻近 组 织 感染 播 散 途 径 到 达 骨 
组 织 。 在 长 骨 急 性 血 源 性 骨 艇 炎 病 例 ， 最 初 的 感染 
UTA AR, BST RAT AA, ms 
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发 展 成 慢性 骨髓 炎 (通常 超过 数 月 或 数 年 )， 就 会 
留 有 死 骨 ， 经 常 从 骨 皮 质 形 成 窦 道 引流 到 皮肤 (图 
96-1). 

Waldvogel f HE AE 8 2€ Hi 05] Er t Je SE be HE, 
根据 可 能 的 病因 分 为 3 类 。 第 1 类 是 血 源 性 骨骼 炎 ， 
见于 成 人 和 儿童 。 成 人 常 累 及 椎 骨 ， 相 反 ， 儿 童 多 
累及 长 骨 。 血 源 性 感染 可 能 源 于 严重 的 败血症 ， 但 
是 经 常 继 发 于 与 远 端 部 位 感染 有 关 的 亚 临 床 菌 血 症 
(图 96-2 ， 彩 图 96-2)。 第 2 类 是 继 发 于 邻近 感染 部 
位 的 骨 祷 炎 。 这 包括 继 发 于 创伤 .金属 器 件 置 人 (人 
工 关 节 、 外 或 内 固定 术 )、 邻 近 软 组 织 感 染 、 牙 科 
感染 和 衬 疮 的 骨髓 炎 (图 96-3 ， 彩 图 9%6-3)。 最 后 
一 类 是 继 发 于 血管 功能 不 全 的 骨髓 炎 ， 多 数 与 软 组 


织 感染 有 关 。 这 类 骨髓 炎 可 由 于 大 或 小 血管 疾病 引 
起 组 织 灌 注 不 良 而 加 重 。 这 类 患者 中 的 大 部 分 患 有 
糖尿 病 ， 足 骨 (特别 是 趾 骨 和 距 骨 ) 最 常 被 累及 。 

Cierny-Mader 标准 也 用 于 对 骨髓 炎 进 行 分 类 ， 
但 更 侧重 于 解剖 描述 ， 共 分 为 4 类 。 第 1 类 是 源 于 
Tr FERE E, (LR S PE i HEBES IRR o IE AT 
的 相关 感染 。 第 2 类 是 源 于 骨 表 面 的 骨 丘 炎 ， 如 累 
及 骨 皮 质 表 面 的 邻近 感染 。 第 3 类 是 骨 全 层 受 累 ， 
即 没 有 骨 破 坏 且 可 进行 清 创 术 。 第 4 类 是 弥散 性 骨 
HR, RAM RA AA SRG PEE. 
th FA fig LZ THETA. 
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革 兰 阴性 菌 。 金 黄色 葡萄 球菌 是 最 常见 的 病原 菌 ， 
可 见于 所 有 类 型 的 骨 苹 炎 。 上 肠 道 菌 属 和 假 单 胞 菌 属 
基 最 常见 的 革 兰 阴性 菌 。 厌 氧 菌 也 可 感染 骨 ， 可 以 
单独 引起 感染 ， 也 可 以 是 混合 感染 的 一 部 分 。 真 
菌 一 一 最 常见 的 是 白色 念珠 菌 (但 很 少 为 原 发 真菌 
感染 )， 以 及 隐 性 菌 届 或 丝 状 真 菌 一 一 也 可 以 引起 
骨 尽 炎 。 众 所 周知 ， 结 核 分 枝 杆 菌 可 以 引起 成 人 轴 
向 骨 COH EPA UL) 的 骨髓 炎 。 最 新 的 分 析 表 明 ， 
可 以 引起 侵 著 性 疾病 的 任何 微生物 都 可 以 引起 骨 藤 
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原 之 广 说 明 在 任何 可 能 的 时 候 确立 培养 诊断 的 重要 
性 。 骨 人 般 炎 及 特异 的 病原 菌 列 于 表 96-1。 


临床 表现 


临床 表现 取决 于 病原 菌 。 在 很 多 情况 下 ， 上 患者 
没有 败血症 表现 ， 发 热 和 白细胞 升 高 不 明显 。 除 非 
被 神经 性 疾病 和 止痛 药 所 掩盖 ， 几 乎 都 伴 有 疼痛 ， 
这 是 一 条 重要 线索 。 据 统计 ， 大 部 分 有 肢体 局 部 、 
关节 或 背部 疼痛 的 患者 没有 骨 感 染 ， 因 此 在 血 源 性 
和 其 他 类 型 骨髓 炎 病 例 ， 最 初 把 疼痛 考虑 为 其 他 常 
见 病因 就 不 足 为 奇 了 。 

成 人 血 源 性 骨髓 炎 可 以 累及 长 骨 ， 但 更 常 累 及 
eH. EMER RRR, BARR (罕见 于 
KVR) 仅见 于 少数 病例 。 患 者 几乎 都 有 相关 的 疼 
痛 ， 程 度 轻重 不 等 。 因 为 缺乏 系统 症状 ， 很 难 在 腰 
疼 患 者 中 鉴别 出 早期 的 椎 骨 骨 髓 炎 。 可 以 表现 有 发 
热 ， 在 进展 性 骨髓 炎 或 硬 膜 外 脓 种 的 病例 ， 可 以 有 
神经 系统 损害 。 对 于 有 新 发 持续 加 重 或 没有 好 转 的 
RRA. MTSE AMR ICH. 

KE BAG MEER EHK E EK PEE A 
织 感染 。 检 查 发 现 与 骨髓 炎 相 关 的 糖尿 病 足 溃疡 具 
有 一 定 的 挑战 性 。 患 者 可 能 表现 出 发 热 、 红 斑 和 受 
累 骨 外 面 的 赛 道 排 脓 。 多 数 患 者 没有 系统 症状 ， 也 
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可 以 没有 疼痛 。 在 早期 症状 被 忽视 的 患者 ， 继 发 性 
败血症 和 菌 血 症 可 能 导致 明显 的 寒战 和 发 热 。 在 晚 
期 病例 ， 伤 口 创面 可 见 骨骼 。 

人 工 关节 感染 是 继 发 于 邻近 感染 的 一 种 骨 丹 
炎 。 这 些 患 者 很 少 有 发 热 或 系统 症状 。 最 主要 的 临 
床 表现 是 疼痛 ， 特 别 是 在 负重 时 。 通 常 串 者 有 严重 
的 疼痛 ， 持 续 很 长 一 段 时 间 ( 几 个 月 )， 最 终 被 诊 
断 为 人 工 关节 感染 。 诊 断 延迟 可 能 与 最 初 忽 视 疼痛 
以 及 症状 与 无 菌 性 松 希 或 机 械 功能 障碍 相似 有关 。 

慢性 骨髓 炎 常 表现 为 病变 部 位 疼痛 和 红斑 。 可 
在 感染 骨 的 邻近 部 位 发 现 引 流 窦 道 。 大 部 分 慢性 骨 
链 炎 的 患者 诉 有 慢性 疼痛 、 塞 道 和 有 骨 稠 炎 病 史 。 
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鉴别 诊断 


骨髓 炎 的 鉴别 诊断 范围 不 宽 ， 但 很 难 确诊 。 诊 
断 难 度 取决 于 所 考虑 的 骨髓 炎 类 型 。 骨 感染 诊断 的 
问题 包括 不 能 确定 诊断 (如 血 源 性 骨骸 炎 早 期 ) 和 
不 能 确定 如 何 证 实 疑 似 病例 (如 与 骨 连 接 紧密 的 感 
染 软 组 织 溃疡 )。 区 分 Charcot 足 (神经 性 骨 关 节 病 ) 
和 糖尿 病 足 患者 的 骨 祥 炎 常 是 一 个 特别 的 挑战 。 另 
外 ， 饼 状 细胞 病 患 者 的 骨髓 炎 很 难 与 骨 梗 死 区 分 。 

对 次 椎 骨髓 炎 的 诊断 要 保持 高 度 警 惕 。 杖 间 盘 
脱出 、 消 椎 压缩 性 骨折 、 肌 肉 拉 伤 ， 关 节 炎 都 可 以 
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表现 有 类 似 的 疼痛 。 

糖尿 病 足 的 骨 丹 炎 包 括 疑 似 诊断 和 明确 诊断 ， 
这 依赖 于 软组织 感染 和 骨 破 坏 的 程度 。 鉴 别 诊断 包 
括 糖 尿 病 足 溃疡 (GARRY), Charcot Æ., ihik 
性 关节 病 、 关 节 退 行 性 变 和 骨折 。 

人 工 关节 感染 时 ， 其 鉴别 诊断 的 范围 很 窄 。 需 
要 考虑 的 诊断 包括 无 菌 性 松懈 、 机 械 功能 障碍 (如 
骨 骨 的 不 稳定 性 )、 感 染 和 少见 的 继 发 性 肉 痛 。 


诊断 方法 


由 于 骨髓 炎 的 临床 表现 多 种 多 样 ， 所 以 没有 一 
个 共同 可 接受 的 流程 去 指导 诊断 。 详 细 的 病史 和 体 
格 检查 是 关键 。 可 进一步 通过 实验 室 检查 、 病 原 学 、 
培养 和 放射 影像 学 检查 证 实 诊断 。 总 而 言 之 ， 需 要 
临床 医生 对 各 种 资料 进行 综合 分 析 以 做 出 确定 或 疑 
似 骨髓 炎 的 诊断 。 

某 些 病史 和 物理 检查 有 助 于 诊断 骨髓 炎 。 常 见 
受累 部 位 疼痛 。 如 伴 有 发 热 就 增加 了 临床 疑似 程度 。 
如 在 感染 溃疡 的 基底 部 看 见 骨 组 织 或 在 伤口 探查 时 
遇见 骨 组织 时 ， 应 常规 诊断 为 骨髓 炎 。 瘘 管 常见 于 
慢性 骨髓 炎 ， 大 部 分 患者 曾 明确 骨髓 炎 的 诊断 。 

白细胞 计数 常 升 高 (以 中 性 粒 细 胞 为 主 )， 但 
是 白细胞 计数 正常 绝对 不 能 除外 骨髓 炎 。 在 慢性 骨 
艇 炎 和 迟 发 人 工 关节 感染 的 患者 ， 白 细胞 计数 正常 
尤其 常见 。 大 多 数 骨 感染 的 病例 有 血沉 增 快 ， 但 随 
时 间 推 移 变 慢 。C- 反 应 蛋白 对 治疗 的 反应 变化 更 快 ， 
但 是 C- 反应 蛋白 正常 不 等 于 治愈 。 

培养 出 病原 菌 并 做 相关 的 药 敏 试验 对 于 诊断 和 
指导 治疗 是 非常 重要 的 。 培 养 标本 包括 血液 、 骨 组 
织 、 关 节 液 、 邻 近 骨 崩 炎 的 深部 软组织 标本 。 对 于 
血 源 性 骨髓 炎 ， 可 以 依据 血 培养 阳性 做 出 诊断 ， 并 
且 不 需要 做 活检 。 一 定 要 强调 在 获得 培养 结果 前 坚 
持 抗生素 治疗 的 重要 性 。 单 次 血 培 养 出 某 一 病原 菌 
可 能 为 皮肤 污染 (OE TG BE A RT, HERET 
PREF, BERITE), AAEM IE ME. METEO LD 
的 培养 可 以 被 污染 ， 尽 管 金黄 色 葡 萄 球菌 的 生长 通 
党 是 可 靠 的。 骨髓 炎 邻近 部 位 溃疡 表面 的 拭 子 培养 
也 经 常 被 污染 。 外 科 取 骨 活 检 培 养 或 CT 指导 下 活 
检 最 具有 特异 性 。 所 有 的 标本 都 应 该 做 需 氧 和 大 和 氧 
培养 ,在 某 些 情况 下 (原来 培养 阴性 .有 病理 学 提示 、 
临床 情况 综合 ) 标本 应 该 做 分 枝 杆菌 和 真菌 培养 。 
OS FE AE SFE ES, ALE CT 指导 下 活检 以 
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明确 诊断 。 如 果 活 检 培 养 阳性， 一定 要 重复 CT fü 
导 下 活检 或 开放 活检 ， 或 者 在 某 些 病例 给 予 经 验 性 
的 治疗 。 在 人 工 关节 感染 的 情况 下 ， 应 该 培养 假 体 
周围 骨 组 织 和 软组织 的 多 点 标本 (超过 5 处 )。 一 
些 矫 形 外 科 医 生 在 关节 矫正 手术 中 依靠 术 中 冰冻 病 
理 切 片 发 现 感染 (每 高 倍 视 野 多 于 10 个 中 性 粒 细 
胞 )。 

当 临 床 怀疑 为 骨 崩 炎 时 ， 应 常规 做 X 线 平 片 摄 
影 。 尽 管 X 线 平 片 摄影 的 特异 性 很 差 ， 但 可 以 帮助 
确定 诊断 ， 并 且 用 于 以 后 的 对 比 。 平 片 表 现 为 关节 
腔 变 窗 、 骨 模 增 厚 、 骨 质 减少 或 溶解 改变 。 在 急性 
骨髓 炎 ， 需 要 数 周 或 更 长 时 间 诊 断 在 平 片上 可 见 的 
任何 异常 情况 ， 其 实 平 片 变 化 不 显著 也 会 做 出 骨 骨 
RBH. 

CT 和 MRI 可 以 提供 更 好 的 骨 和 解剖 结构 的 图 像 ， 
有 助 于 确定 诊断 。CT 提供 了 骨 皮 质 和 邻近 软组织 
的 清晰 图 像 ， 足 以 发 现 慢性 骨髓 炎 的 死 崩 。 当 扫描 
范围 内 有 植 人 的 金属 装置 时 ， 人 工装 置 的 折射 影 严 
重 限制 了 图 像 的 质量 。 植 入 装置 也 可 能 干扰 MRI 的 
效果 。 因 为 MRI 能 发 现 骨 艇 水 肿 (在 T2 加 权 序 列 
表现 为 白色 ， 在 Tl 加 权 序 列 为 黑色 )， 故 MRI 在 
Gi BALA MRT i FU 0099. TAER RK, 
MRI 可 用 于 硬 膜 外 脓肿 的 诊断 。MRI RIEK Pati 
与 Charcot £r X: 15 3i 048 Jz F eU H 88 5 tfc 05 p ft 
改变 鉴别 开 。MRI 很 少 用 于 观察 治疗 效果 ， 因 为 感 
染 被 成 功 治疗 后 骨髓 改变 还 将 持续 存在 。 

Hi f$ -99m 结合 磷酸 盐 可 以 做 骨 的 三 相 扫 描 ， 
在 新 骨 生 成 的 区 域 有 同位 素 聚 集 。 这 种 扫描 技术 用 


表 96-1 常见 骨 购 炎 病 原 菌 和 临床 联系 
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注释 
单个 病原 最 常 被 分 离 
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于 平 片 正常 但 疑似 骨髓 炎 的 病例 。 在 创伤 后 损害 、 
非 感染 性 炎 性 骨 病 、 骨 散 炎 痊愈 的 情况 下 可 能 会 出 
现 假 阳 性 结果 。 放 射 性 核 素 标记 的 白细胞 扫描 敏感 
HER, 很 少 用 于 骨骸 炎 诊 断 。 


处 理 和 治疗 


骨髓 炎 的 治疗 要 根据 患者 的 情况 、 病 原 学 、 骨 
破坏 的 程度 而 定 。 最 佳 的 治疗 常 要 求 多 学 科 介 入 。 
尽管 单独 药物 治疗 很 多 情况 下 是 适宜 的 ， 仍 然 有 很 
多 情况 需要 外 科 干 预 。 

某 些 原则 应 时 刻 牢 记 。 第 一 ， 当 治疗 与 金属 
器 件 植 人 有 关 的 骨 感 染 时 ， 如 果 不 去 除 金属 器 件 
(Hi teak Rie TE. BAT. ATX), A 
艇 炎 很 少 能 治愈 。 早 期 的 人 工 关节 感染 可 以 给 予 
清 创 治疗 ， 并 可 以 例外 地 保留 假 体 ， 但 是 不 去 除 
金属 附件 也 可 以 引起 持续 的 感染 。 第 二 ， 在 糖尿 
病 足 感染 伴 邻 近 部 位 骨髓 炎 时 一 定 要 给 予 清 创 。 
尽管 有 些 人 主张 局 部 清除 和 单纯 抗生素 治疗 也 可 
以 治愈 骨骸 炎 ， 但 一 般 原 则 是 清除 病 骨 直到 出 现 
健康 、 出 血 的 骨 组 织 。 第 三 ， 慢 性 骨髓 炎 是 一 个 
不 能 用 抗生素 治愈 的 外 科 疾 病 。 抗 生 素 可 以 与 外 
科 治 疗 连用 或 短期 治疗 改善 症状 。 第 四 ， 当 在 感 
染 水 平 以 上 行 截肢 术 (如 膝 关 节 以 下 截肢 术 治疗 
难 治 性 糖尿 病 足 感染 )， 且 无 播 散 性 感染 时 停止 搞 
生 素 治疗 ,第 五 ,对 血 运 障 碍 伴 远 端 骨髓 炎 的 患者 ， 
应 该 考虑 血 运 重建 。 

最 佳 的 抗生素 疗程 仍然 未 确定 。 对 于 急性 血 源 


PEAR AB, KREMER TS 6 周 的 抗生素 治 
疗 。 这 是 依 据 骨 再 生 的 时 间 和 治疗 骨髓 炎 的 临床 经 
验 。 也 有 一 些 情况 需要 短期 或 长 期 的 抗生素 治疗 。 
在 糖尿 病 足 感染 伴 骨 艇 炎 的 病例 ， 如 果 已 经 完成 了 
周围 软组织 的 根治 性 清除 术 并 去 除了 骨 备 炎 骨 ， 短 
期 ( 约 4 周 ) 的 抗生素 治疗 常 是 有 效 的 。 相 反 ， 一 
些 由 难 治 性 病原 引起 的 贿 椎 骨髓 炎 ， 如 MRSA， 要 
给 予 更 长 疗程 的 抗生素 治疗 ,特别 是 累及 硬 膜 外 的 
复杂 感染 或 椎 旁 脓肿 。 对 这 些 病 例 ， 一 些 内 科 医 生 
主张 长 时 间 的 胃 肠 外 抗生素 治疗 (8 ~ 120), 3 
外 也 有 人 主张 在 6 一 8 周 的 胃 肠 外 抗生素 治疗 后 尝 
试 换 为 口服 抗生素 治疗 。 

经 静脉 还 是 口服 给 予 抗生素 是 一 个 常见 的 问 
题 。 在 大 多 数 情况 下 ， 经 静脉 给 予 抗生素 。 然 而 有 
些 情况 也 适用 口服 抗生素 。 氟 唑 诺 酮 类 有 很 好 的 生 
物 利 用 率 和 骨 穿 透 力 ， 对 于 怀疑 为 革 兰 阴性 杆菌 感 
染 的 病例 ( 假 单 胞 菌 属 除外 )， 可 以 单 用 口服 氟 咽 
诺 酮 治疗 。 尽 管 口服 利 福 平和 氟 唑 诺 酮 已 成 功 治愈 
金黄 色 葡 菊 球 菌 引 起 的 骨 舟 炎 ， 但 该 方法 还 没有 成 
为 标准 治疗 。 克 林 霉 素 可 用 于 治疗 尚 无 构成 或 诱导 
耐 药 证 据 的 金黄 色 葡 萄 球菌 感染 。 它 有 很 好 的 生物 
利用 率 和 骨 穿 透 性 能 ， 适 合 口服 或 胃 肠 外 治疗 。 治 
疗 成 人 金黄 色 葡萄 球菌 骨髓 炎 时 ， 口 服 克 林 锅 素 可 
以 替换 初始 的 胃 肠 外 抗生素 治疗 。 利 奈 唑 胺 是 一 种 
新 的 抗生素 ， 有 很 高 的 生物 利用 率 及 骨 穿 透 能 力 ， 
对 革 兰 阳性 菌 的 作用 强 ， 长 期 使 用 可 引起 神经 系统 
病变 及 更 为 常见 的 白细胞 下 降 ， 这 些 副 作用 限制 了 
其 在 治疗 骨髓 炎 方 面 的 应 用 。 

针对 常见 病原 菌 的 抗生素 治疗 方案 列 于 表 
96-2。 根 据 药物 的 代谢 和 排 港 途径 ， 肾 和 肝 功 能 障 
碍 时 需要 调整 剂量 。 肠 球菌 感染 时 ， 氨 基 糖 背 类 作 
为 协同 用 药 可 以 全 程 或 部 分 疗程 使 用 。 在 治疗 与 金 
属 器 件 有 关 的 葡萄 球菌 骨 艇 炎 时 ， 作 为 辅助 用 药 可 
以 加 用 利 福 平 。 治 疗 假 单 胞 菌 属 骨 髓 炎 时 ， 经 常 全 
程 或 部 分 疗程 使 用 二 重 抗生素 。 


最 佳 治疗 


对 于 椎 骨 上 骨髓 炎 ， 药 物 治疗 是 标准 。 应 始终 
根据 培养 和 抗生素 敏感 试验 结果 选择 抗生素 。 在 
少见 的 培养 阴性 的 情况 下 ， 应 该 注意 难 养 菌 、 真 
菌 和 分 枝 杆菌 。 针 对 这 些 病例 的 经 验 性 治疗 最 常 
选用 覆盖 革 兰 阴性 和 革 兰 阳性 菌 的 抗生素 ， 疗 程 
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BoA 6]. HAERE, AARE, 
对 药物 治疗 无 效 的 大 的 椎 旁 感染 或 较 大 的 硬 膜 外 
脓肿 者 ， 外 科 介 入 可 能 是 必需 的 。 手 术 通 常 分 为 
两 个 阶段 ， 首 先 为 早期 清 创 术 ， 而 后 是 延期 的 柄 
合 固定 。 

对 于 与 糖尿 病 足 感染 有 关 的 骨髓 炎 ， 大 血管 病 
变 常 是 一 个 潜在 的 问题 ,需要 血 运 重建 以 最 大 限度 
地 增加 治疗 成 功 的 机 会 。 如 果 患 者 有 败血症 和 了 晚 
期 被 忽略 的 足 部 感 娄 ， 立 即 进行 截肢 术 可 能 是 降 
低 死 亡 率 的 唯一 选择 。 幸 运 的 是 ， 大 部 分 患者 可 
通过 清除 软组织 和 感染 骨 而 治愈 。 消 创 后 ， 伤 口 
处 理 是 关键 ， 可 能 涉及 负 压 引流 和 皮肤 移植 。 这 
种 感染 几乎 总 是 多 种 微生物 感染 ， 表 面 的 拭 子 培 
养 不 能 指导 治疗 。 

对 于 大 部 分 人 工 关 节 感 染 的 患者 ， 标 准 的 治疗 
分 两 个 阶段 。 第 一 阶段 包括 去 除 感染 假 体 、 清 创 、 
置 人 内 含 抗 生 素 浸润 胶泥 的 隔离 物 。 许 多 矫形 外 科 
医生 使 用 关节 隔离 物 ， 这 样 可 以 允许 患者 支撑 重量 
和 维持 受 限 的 关节 活动 。 胃 肠 外 抗生素 治疗 应 持续 
6 周 或 6 周 以 上 ， 然 后 停 用 。 其 次 ， 除 非 有 提示 存 
在 感染 的 证 据 ， 第 二 阶段 为 植 人 人 工 关 节 。 

为 使 患者 康复 ， 慢 性 骨髓 炎 需 要 用 外 科 治 疗 。 
不 接受 手术 的 患者 可 以 间断 应 用 抗生素 治疗 以 缓解 
症状 。 外 科 治 疗 是 复杂 的 ， 特 别 是 反复 感染 的 骨 组 
织 。 在 治疗 中 ， 切 除 死 肯 片 后 死 腔 的 处 理 是 主要 问 
题 ， 常 需要 多 阶段 治疗 。 可 能 需要 骨科 和 整形 外 科 
治疗 ， 有 时 需要 原 位 或 游离 骨 瓣 修复 来 处 理 死 腔 。 
需要 辅 以 由 骨 培 养 结果 指导 的 抗生素 治疗 。 


避免 治疗 错误 


在 制订 骨髓 炎 患 者 的 治疗 方案 时 ， 医 生 必须 认 
真 考虑 患者 对 理想 治疗 的 耐 受 能 力 。 当 骨 艇 炎 与 
邻近 福 疮 有 关 时 ， 根 据 患 者 衰弱 的 水 平 ， 可 能 适 
用 局 部 小 范围 的 清 创 术 及 短 疗程 的 抗生素 治疗 败 
血 症 ， 但 不 能 治愈 。 对 后 期 人 工 关节 感染 的 患者 ， 
采用 清 创 术 治疗 而 保留 假 体 常 具 诱惑 力 。 这 种 方 
法 可 能 适合 虚弱 的 患者 ， 但 是 在 一 般 情况 下 即使 
积极 采用 骨 肠 外 抗生素 治疗 ,保留 假 体 可 导致 慢 
性 骨 船 炎 。 治 疗 的 医生 应 始终 意识 到 抗生素 治疗 
的 局 限 性 。 对 与 邻近 感染 有 关 的 骨骼 炎 ， 如 果 严 
重 缺 血 不 能 改善 或 坏死 失 活 组 织 不 能 清除 ， 长 期 
应 用 抗生素 是 不 适宜 的 。 
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表 96-2 针对 骨 赃 炎 病 原 菌 的 抗生素 治疗 方案 


AAM 抗生素 选择 


甲 氧 西林 敏感 的 。 EAP AKER EIU (2g 静 点 ， 每 
SW 4 一 6h 一次) 
菌 


耐 甲 氧 西林 金黄。 万 古老 (1g 静 点 ， 每 12h 一 次 ) 
色 苟 萄 球菌 
EER HL (A, B. 
C. F, G#) 


WREG (12 一 20 mUd, MA, 分 6 
次 给 药 或 连续 输 注 ) 

肠 球菌 属 SVG (2g Mx. f dh 一 次 ), 或 
WHE G (同上 ) 

PME | 如 环 再 沙 显 (400mg 静 点 ， 
每 12h 一 次 ;750mg 口服 ,2 次 /日 )]， 
或 

58 — Os [ WAM (2g Me 

哌 拉 西林 (2 一 4g 静 点 ,每 4 一 Gh 一 次 ) 
或 哌 拉 西 林 -他 哗 巴 坦 (3.375 一 4Sg 
WA, Boh 一 次 )， 或 头 苑 他 啶 Og 
静 点 ， 每 8h 一 次 ) MEEKER (每 
日 1 次 ) "或 环 两 沙 星 (400mg 静 点 ， 
每 12h 一 次 ， 750mg 口服 ，2 次 /日 ) 

“假设 设 有 构成 性 或 诱导 性 耐 药 的 证 据 。 

"不 单独 使 用 ， 


肠 细 菌 科 


备 选 治疗 方案 


SEM (1 ~ 2g Mx, fb 8h 一 次 ) 

SEMA * (600 ~ 900mg 静 点 ， 每 8h 一 次 ;300 一 450mg 
口服 ,每 6h 一 次 ) 

HEX (ig 静 点 ， 每 12h 一 次 ) 

PAPE” (600mg 口服 , 1 次 /日 , 或 300mg 口服 , 2 次 /日 ) 

tT (400mg 静 点 ,第 1 天 每 12h 一 次 ,以 后 每 24h 一 次 ) 

利 福 平 *(600mg 口服 ，1 次 /日 , 或 300mg 口服 , 2 次 /日 ) 

SUME (600 ~ 900mg 静 点 ， 每 8h 一 次 ;300 一 450mg 
HH, f 6h 一 次 ) 

J TEX (ig, MA., 12h 一 次 ) 

KAKER (Imgkg 前 点 ， 每 8h 一 次 ) 

HEGE (1g 静 点 ， 每 12h 一 次 ) 

头孢 吡 且 (2g zx, hb 12h 一 次 ) 

WAH (500mg 静 点 ， 每 6h 一 次 ) 


头孢 毗 胀 (2g Mh, EB ~ 12h 一 次 ), 或 
亚 胺 培 南 (500mg 静 点 ， 每 6h 一 次 )， 和 
环 丙 沙 星 ， 或 

庆 大 霉 素 (每 日 1 次 ) 





“在 部 分 或 整个 治疗 中 考虑 使 用 青 短 素 、 氨 某 西 林 或 万 古 乱 素 和 一 种 氨基 糖 彰 业 抗生素 。 


“头孢 菌 素 单一 疗法 在 肠 道 杆菌 秒 需 获 属 感染 中 应 该 谨慎 使 用 ， 


“用 于 耐 药 蓝 群 。 
“应 用 庆 大 伦 素 几 周 后 应 停 药 以 减少 前 庭 、 耳 或 肾 毒 性 风险 。 


金黄 色 葡 欧 球 菌 是 引起 骨 储 炎 的 重要 病原 菌 ， 
MRSA 更 日 益 增 多 。 无 对 照 临床 观察 提示 万 古老 
素 对 某 些 病例 的 疗效 不 佳 。 治 疗 失败 很 少 由 于 直接 
抵抗 万 古 霉 素 或 细胞 壁 厚度 增加 导致 的 抵抗 。 有 些 
人 认为 “ 异 质 耐 药性 ”MRSA EJ i 8E GT X 
败 的 原因 ， 也 有 些 人 提出 金黄 色 葡 菊 球 菌 附属 基因 
调节 子 功能 障碍 可 能 与 万 古 釜 素 治 疗 失败 有 关 。 目 
Bi 77 i 8E XC 037A  MRSA 所 致 严重 感染 的 一 线 用 
药 。 今 后 的 研究 应 着 重 开发 对 万 古 萝 素 反 应 不 佳 的 
MRSA 预测 分 离 技 术 上 ， 并 探讨 针对 这 种 感染 的 
抗生素 治疗 。 


( 么 作 义 F 李 K R) 


1. Calhoun JH, Manring MM: Adult osteomyelitis. Infect Dis Clin 
North Am 19(4):765-786, 2005. 
The authors provide a comprehensive review of osteomyelitis im 
adults, 
2. Jeffcoate WJ, Lipsky BA: Controversies in diagnosing and manag- 
ing osteomyelitis of the foot in diabetes. Clin Infect Dis 39(Suppl 
25115.5132, 2004. 
This is a good discussion of the pitfalls in diagnosis and treatment of 
aswiated with diabetic foot i 
. Lew DP, Waldvogel FA: Osteomyelitis. Lancet 363(9431):369- 
379, 2004. 


The authors provide a comprebensive review of osteomyelitis, including 


its pathogenesis. 

4. Mader JT, Calhoun JC: Osteomyelitis. In Mandell GL, Bennett 
JE, Dolin R (eds): Mandell, Douglas, and Bennett's Principles and 
Practice of Infectious Diseases, 5th ed. Philadelphia, Churchill 
Livingstone, 2000, pp 1182-1195. 


- 


elitis. Am J Surg 188(1A Suppl):57-66, 2004. 
The authors present a discussion of staged surgical procedures used to 
meat chronic osteomyelitis. 
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血管 内 导管 感染 


引言 





美国 国家 疾病 控制 和 预防 中 心 (CDC) 估计 每 年 医疗 相关 感染 有 200 万 例 ， 死 亡 9 万 例 ， 并 且 每 年 过 
度 医疗 花费 45 亿美 元 。 医 院 获得 性 血 源 性 感染 估计 每 年 有 25 万 ， 其 中 死亡 26 250 例 ， 在 美国 是 第 八 位 至 
死 原因 。 一 项 前 脆性 分 析 评 估 了 49 家 医院 1995—2002 年 内 发 生 的 24 179 例 医 院 源 性 血液 感染 病例 ， 结 
果 发 现 血 源 性 感染 的 发 病 率 为 每 10 000 名 住院 患者 中 发 生 60 例 。 约 51% 的 病例 发 生 在 重症 监护 病房 。 血 
管内 装置 是 最 常见 的 易 感 因素 ; 中 心静 脉 导管 ( CVC ) à 72%， 周 围 静脉 导管 占 35%， 动 脉 导 管 占 16%. 


本 章 着 重 阅 述 血管 内 导管 相关 感染 的 预防 和 处 理 。 


血管 内 导管 的 类 型 和 用 途 


血管 内 导管 广泛 用 于 内 科 以 补充 液体 、 进 行 血 
流动 力学 监测 和 给 予 药物 治疗 (R 97-1)。CVC 是 
尖端 置 于 大 血管 (如 腔 静 脉 ) 内 的 血管 内 导管 (图 
97-1). 


血管 内 导管 相关 的 并 发 症 


与 外 周 静 肪 导管 相关 的 并 发 症 包 括 静 脉 炎 、 
出 血 、 渗 出 和 感染 。 其 中 ,无 菌 性 静脉 炎 最 常见 。 
通常 ， 移 除 导 符 和 热 歼 足以 缓解 无 菌 性 静脉 炎 。 
CVC 的 并 发 症 依据 中 心 导 管 的 类 型 和 位 置 而 不 同 ， 
包括 血栓 、 空 气 栓 赛 、 导 管 误 放 、 静 脉 刺 破 、 局 部 
和 系统 的 感染 。 锁 骨 下 穿刺 有 气胸 和 血 胸 的 危险 ， 
颈 内 静脉 穿刺 的 风险 较 小 。 锁 骨 下 蔡 脉 穿刺 时 可 刺 
和 人 锁骨 下 动脉 。 肺 动脉 置 管 的 并 发 症 包 括 心律 失 
常 和 肺 梗死 。 罕 见 情况 下 ， 在 操作 过 程 中 剪 掉 一 块 
CVC， 导 致 导 符 栓塞 。 


导管 相关 感染 的 病因 学 和 发 病 机 制 


所 有 血管 内 导管 均 有 感染 和 危险， 因为 搬 人 和 使 


用 导管 时 必须 刺 破 皮肤 。 导 管 相关 感染 由 多 种 发 病 
机 制 形成 (图 97-2)。 穿 刺 部 位 的 皮肤 微生物 迁移 
至 经 皮 导 管 硕 端 定植 ， 是 经 皮 穿 刺 短 期 置 管 最 常见 
的 感染 途径 。 由 侵 人 管 腔 内 的 细菌 (如 导管 内 表面 
的 定植 菌 ) 造成 的 导管 污染 主要 见于 CVC 的 定植 
细菌 。 偶 尔 ， 置 管 可 以 造成 其 他 感染 灶 的 血行 播 散 。 
军 见 情况 下 ， 输 液 的 内 部 (来 自制 造 商 ) 和 外 部 CB. 
生 保健 设施 操作 过 程 中 ) 污染 引起 导管 相关 性 血液 
感染 。Safdar 和 Maki 评估 了 无 精 短 期 CYC 所 致 导 
管 相 关 性 血液 感染 的 发 病 机 制 。 他 们 报道 45% 的 感 
染 是 外 源 性 的 ，26% 为 穿刺 部 位 内 源 获 得 性 的 ， 感 
染 机 制 不 明确 的 占 29% 。 

留置 导管 表面 形成 生物 膜 是 留置 导管 发 生 感 
染 的 关键 。 生 物 膜 的 特征 基 胞 外 聚合 物 的 存在 ， 主 
要 是 多 糖 ， 这 些 物质 包围 并 包 庄 微生物 。 实 际 上 所 
有 经 皮 CVC 均 定 覃 有 植 人 生物 膜 基 质 中 的 微生物 。 
最 常见 的 从 导管 生物 膜 中 分 离 出 的 病原 菌 基 凝固 栈 
阴性 葡萄 球菌 、 金 黄色 葡萄 球菌 、 肺 炎 克 雷 伯 杆菌 、 
绿 肤 杆菌 和 白色 念珠 菌 。 虽 然 中 心静 脉 导管 形成 生 
物 膜 是 普遍 存在 的 ， 但 生物 膜 生成 的 多 少 及 部 位 则 
取决 于 导管 留置 的 时 间 : 短期 留置 导管 (<10 X) 
在 导管 外 表面 有 较 大 生物 膜 形 成 ,长 期 留置 导管 (30 
X) 在 导管 内 表面 有 较 大 生物 膜 形成 。 病 原 体 被 包 
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导管 类 型 备注 
外 周 静 脉 导 管 
外 周 动脉 导管 





中 线 导 管 


非 隧道 式 CVC 


压力 监测 系统 


经 外 周 置信 CVC (PICC) 


肺动脉 导管 


隧道 式 CVC 


提供 血管 通路 
完全 植 人 式 导 管 
ESHA PRE (IABP) 
Phoresis 导管 、Vas-cath、PermCath 
Powercath 





里 在 生物 膜 里 也 增加 了 对 抗生素 治疗 的 抵抗 。 


导管 相关 感染 的 流行 病 学 和 微生物 学 


一 项 1447 家 欧洲 重症 监护 病房 (ICU) 的 10 038 
名 患者 的 流行 病 学 研究 中 分 析 了 血 源 性 感染 的 发 病 
情况 。 资 料 显 示 247 名 患者 (2.5%) 因 住 院 获得 
性 血 源 感染 而 接受 治疗 。 感 染 的 危险 因素 包括 肺 动 
脉 导 管 (比值 比 1.2) 和 CVC (比值 比 1.35)。 在 
ICU 中 发 生 的 导管 相关 性 血 源 感染 的 发 病 资 料 在 疾 
病 控 制 和 预防 中 心 (CDC) 国家 医院 感染 监督 中 心 
(NNIS) 获得 。 在 2002 年 6 月 至 2004 年 6 月 间 ， 
根据 ICU 的 类 型 ,感染 的 发 病 率 (每 1000 导管 - A) 
为 2.7 一 7.4。 一 项 Meta 分 析 报 告 了 不 同类 型 导管 
相关 血 源 感染 的 发 病 率 (R 97-2)。 

CVC 相关 血 源 感染 的 微生物 学 已 有 报道 。 最 常 
见 的 病原 体 是 凝固 酶 阴性 葡萄 球菌 、 金 黄色 葡 萄 球 


表 97-1 血管 内 导管 的 类 型 及 使 用 备注 


通常 在 前 篆 和 手 部 静脉 穿刺 ， 短 期 导管 装置 最 为 常用 ， 很 少 引起 血 源 感 染 

短期 应 用 ， 通 常用 于 监测 血 流动 力学 情况 ， 测 定 危重 患者 血气 水 平 ; 发生 血 液 感 
娄 的 危险 与 中 心静 脉 导管 (CVC) 相似 * 

外 周 导 管 (大 小 7.6 ~ 20.3cm) MIRE Ab SWE A DEREK, SLR, SEAS 
入 中 心静 脉 ， 引 起 静脉 炎 和 感染 的 危险 比 CVC 小 

应 用 最 广泛 的 CVC ， 估计 占 所 有 导管 相关 性 血 源 感染 的 90% ， 经 颈 内 和 股 静 脉 
穿刺 增加 感染 的 危险 

用 于 动脉 导管 的 连接 ， 与 流行 性 和 地 方 性 医院 源 性 血液 感染 有 关 ， 感染 常 源 于 患 
者 内 时 导管 和 压力 监测 装置 之 间 的 液体 、 污 染 的 输液 或 非 一 次 性 传感器 

有 镇 甘 下 或 颈 静 脉 导管 可 棋 选择 ， 经 外 周 静 本 插 人 ， 进 入 上 了 驻 静 脉 ， 通 常 由 责 要 
静脉 、 头 静脉 插入 ， 容 易 保持 ， 较 非 隧道 式 CVC 发 生机 械 并 发 症 ( 血 胸 ) 的 
风险 低 。 然 而 ， 约 2.5% 发 生 PICC 相关 静脉 血栓 

通过 Teflon Will Cordis 置信， 通常 只 留置 平均 3 天 时 间 , 通常 使 用 肝素 封 管 ， 以 
降低 导管 血栓 形成 和 细菌 黏附 

手术 植 和 人 CVC( 如 Hickman.Broviac.Groshong 或 Quinton 导管 ), 隘 道 出 口 在 皮肤 ， 
出 口内 置 有 Darcon 套 管 ， 套 管 可 促进 周围 组 织 生 长 ， 阻 止 细 蓝 移 行 至 导管 内 ， 
因此 封闭 导管 管道 ， 为 需要 长 时 间 静 脉 化 疗 、 家 庭 注射 治疗 或 血液 透析 的 患者 


皮下 埋 植 有 自动 封闭 隔膜 的 皮下 端口 或 贮 器 ， 可 用 针 穿 刺 完 整 皮 肤 进 入 ， 感 从 率 低 
IABP 是 胸 主 动脉 降 粗 带 有 球 囊 装 贺 的 导管 ， 用 于 提供 心脏 功能 的 临时 支持 

较 大 较 坚 固 的 导管 ， 用 于 血浆 置换 和 透析 的 高 速 血液 回流 

允许 高 流速 商 压 力 的 中 心 蛙 管 ， 可 快速 注射 对 比 剂 





















菌 、 肠 球菌 、 肠 道 革 兰 阴性 杆菌 〈 大 肠 埃 希 菌 、 肺 
RIAA BR) RASA CURE 
97-3). 
导管 相关 血 源 性 感染 的 发 病 率 因 导 管 类 型 、 导 
管 操作 频率 、 患 者 相关 因素 (如 基础 病 和 急性 病 ) 
不 同 而 有 明显 变化 。 导 管 留 置 时 间 是 最 主要 的 危险 
因素 。 与 外 周 静 脉 导管 相关 感染 发 病 率 较 高 的 相关 
危险 因素 包括 在 下 肢 移 人 导管 (在 手 静 脉 置 人 危险 
最 低 )、 未 能 每 72 — 96 小 时 更 换 位 置 以 及 使 用 钢 针 。 
CVC 相关 血 源 感染 高 发 病 率 相关 的 危险 因素 包括 : 
e 医院 特点 
e 教学 医院 与 非 教 学 医院 
e 较 大 医院 
e 患者 特点 
e 基础 疾病 的 严重 程度 
e 其 他 部 位 活动 性 感染 


97-1 BE. 


锁骨 下 中 心 s , 
静脉 导管 > 





PICC (经 外 周 置信 
中 央 导 管 ) 


e 在 ICU 治疗 
e 免疫 抑制 (如 HIV, HH eA) 
e 手术 患者 

e 置信 特点 
e 紧急 置 人 
e WAR (HERB > 颈 内 > 锁骨 下 ) 
e 多 腔 导 管 


e 未 最 大 限度 防护 〈 用 无 菌 巾 覆 盖 整 个 身体 、 


戴 无 菌 手套 、 穿 手术 衣 、 医 生 戴 口 单 ) 
e ERATE 
e RTE 

。 导管 留置 时 间 

e 导管 中 心 定植 

e 骨 肠 外 营养 


—— AwtW 
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。 未 正确 使 用 导管 


血管 内 导管 相关 感染 的 预防 


预防 血管 内 导管 相关 感染 的 关键 措施 包括 : E 
固 固定 无 菌 穿刺 针 并 保持 ， 穿 刺 点 用 消毒 剂 准备 ， 
当 医 疗 不 再 需要 导管 时 立即 拔 出 。 没 有 证 据 表明 预 
访 性 抗生素 能 有 效 防止 导管 相关 感染 。 现 已 证 明 用 
消毒 剂 和 抗生素 浸泡 的 导管 能 降低 导管 定 殖 和 导管 
相关 血 源 感染 的 发 病 率 。 这 个 方法 在 长 时 间 留 置 导 
管 时 应 考虑 使 用 。 如 果 要 求 30 天 以 上 的 中 心静 脉 通 
道 ， 应 考虑 植 人 CVC。 当 不 要 求 通过 锁骨 下 或 颈 内 
静脉 位 置 建 立 中 心静 脉 通路 时 ， 对 于 需要 长 期 建立 
静脉 通道 的 患者 可 经 外 周 置 人 中 央 导 管 (peripherally 
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图 97-2 ”感染 的 发 病 机 制 。 







~ 污染 的 液体 


inserted central catheter，PICC)。 根 据 目 前 的 资料 ， 
中 心静 脉 或 PICC 导管 不 需要 定期 更 换 。 已 经 发 表 
了 有 关 预 防 血 管内 导管 相关 感染 的 建议 ( 框 97-1). 


临床 表现 


导管 相关 感染 包括 局 部 和 全 身 感染 。 外 口感 
染 、 隧 道 感染 、 响 袋 感染 均 为 局 部 感染 。 在 导管 外 
O 2cm 内 红斑 . 硬结 、 触 痛 是 外 口感 染 的 常见 表现 。 
其 他 相关 的 感染 症状 和 体征 包括 发 热 或 外 口 洲 脓 。 
隧道 感染 特征 是 从 导管 外 口 2em 以 上 的 范围 ， 洛 
隧道 式 导 管 (如 Hickman 或 Broviac 导管 ) 的 皮下 
ETOH SLR, SCRE, PEP Ae X. 
SEE A TEME VE ERU HZ TF MESS Hs SR EES 
He ET PRESS En Bl. SASS 
HES r7; ag RT EM A ER, 引流 和 坏死 。 
局 部 感染 可 伴 发 血 源 感 染 。 系 统 症状 常见 ， 而 且 可 
分 为 全 身 性 (发热 . 寒 额 . 低 血 压 . 休 克 ) ,呼吸 性 (过 


条 管 的 污染 
Cm ee TRE AER) 


BETTE RU P aK 
数 生物 迁移 


Mifit uk (n) 
di ref ax 


EWC. OFM SE). i (HW, "ROLE, HUS) 
Pht (in, WE). 

临床 表现 对 确诊 导管 相关 性 感染 帮助 不 大 ， 因 
为 它们 缺乏 敏感 性 和 特异 性 。 提 示 血 管内 导管 相关 
性 败血症 的 症状 和 体征 包括 下 列 情况 ， 导 管 置 入 部 
位 炎症 或 化 脓 : 有 败血症 体征 ,但 无 明确 的 局 部 
感染 (如 肺炎 、 皮 肤 或 软组织 感染 、 泌 尿道 感染 )， 
突 发 性 休克 ; 败血症 的 症状 和 体征 加 导管 功能 障碍 ， 
与 CVC 有关 的 大 静脉 感染 性 血栓 性 静脉 炎 的 证 据 ， 
由 萄 萄 球菌 (尤其 凝固 醇 明 性 葡萄 球菌 ) 或 棒状 杆 
菌 、 念 珠 菌 局 或 芽孢 杆菌 引起 的 血 源 感染 +， 严重 菌 
血 症 或 念珠 菌 血 症 (多 次 血 培 养 阳 性 )， 合理 抗 生 
素 治 疗 无 效 的 败血症 。 


诊断 方法 


所 有 出 现 发 热 或 其 他 感染 征象 且 留 置 血 管内 
导管 的 患者 均 应 进行 导管 相关 感染 的 评估 。 应 检查 
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3.6 (2.9 ~ 43) 
40 (24 — 5.6) 
3.0 (0.0 — 6.3) 








26 (192 ~ 33.0) 
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表 97-2 导管 类 型 与 导管 相关 血液 感染 的 危险 


CR-BSI CR-BSI 
混合 均值 ( 95%CI ) 混合 均值 ( 95%CI ) 
每 100 根 导管 f 1000 导管 -天 


0.1 (0.1 — 0.2) 0.5 (02 ~ 0.7) 
钢 针 2.0 (0.0 — 4.3) 8.6 (0.0 — 18.2) 
静脉 切 开 3.7 (0.0 ~ 10.8) 9.0 (0.0 ~ 26.6) 
中 线 导 管 04 (0.0 ~ 0.9) 02 (0.0 — 0.5) 
动脉 导管 用 于 血 流 动力 学 监测 0.8 (0.6 — 1.1) 17 (12 ~ 23) 
外 周 置 人 中 央 导 管 
住院 患者 和 门诊 患者 3.1 (2.6 — 3.7) 1.1 (0.9 — 1.3) 
住院 患者 24 (1.2 ~ 3.6) 2.1 (1.0 ~ 3.2) 
门诊 患者 35 (2.8 — 4.1) 1.0 (0.8 — 1.2) 
短期 非 障 道 式 中 心静 肪 导管 
= 不 摊 人 药物 的 23 (26 — 29) 
非 隧道 式 44 (4.1 ~ 4.6) 17 (1.2 ~ 2.3) 
隧道 式 4.7 (3.2 ~ 62) L6 (13 — 2.0) 
s 掺 人 药物 的 12 (03 ~ 2.1) 
氧 已 定 - MIRE 2.6 (2.1 ~ 3.2) 47 (LS ~ 8.0) 
KKK / HAE LO (0.3 — 1.8) 33 (17 — 5.0) 
BH 52 (1.7 ~ 8.7) 48 (21 — 7.5) 
银 离 子 导 入 4.0 (2.1 ~ 6.0) 37 (24 — 5.0) 
ALLEE 43 (19 — 67) 
肺动脉 导管 L5 (0.9 ~ 2.0) 
血液 透析 导管 
临时 的 ， 非 宰 套 式 8.0 (7.0 ~ 9.0) 48 (42 ~ 53) 
长 期 的 ， 宰 套 隧 道 式 21.2 (19.7 — 22.8) L6 (L5 ~ 1.7) 
HERRER PD 22.5 (21.2 ~ 23.7) 1.6 (1.5 ~ 1.7) 


0.1 (0.0 ~ 0.1) 
0.1 (0.1 — 02) 
13 (0.0 — 15.4) 
2.1 (L5 — 2.7) 


CI; 可 信 区 间 , CR-BSI ; 导管 相关 血 补 感染 。 


Adapted from Maki DG, Kluger DM, Crnich C: The risk of bloodstream infection in adults with diff erent intravascular devices: A systematic 
review of 200 published prospective trials. Mayo Clin Proc 81(9): 1159-1171, 2006. 


R93 从 中 心静 脉 导管 相关 血液 感染 分 离 的 病原 体 


病原 体 1986 一 1989 1992 一 1999 


革 兰 阳性 球菌 
凝固 酶 阴性 葡萄 球菌 


Mi de sc CHEF I 
肠 杆 菌 属 


Adapted from O' Grady NP, Alexander M, Dellinger EP, et al: 
Guidelines for the prevention of intravascular catheter-related 
infections, Centers for Disease Control and Prevention. MMWR 
Recomm Rep 51(RR-10):1-29, 2002. 
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要 。 对 疑似 血管 内 导管 相关 感染 的 患者 至 少 取 两 次 
血 标本 培养 ， 其 中 至 少 一 次 经 皮 取样 。 导 管 相 关 血 
源 感 染 的 定义 为 在 留置 有 血管 内 装置 的 患者 出 现 菌 
血 症 ， 外 周 静脉 血 培养 一 次 以 上 为 阳性 ， 有 感染 
的 临床 表现 (发热 、 寒 战 、 低 血压 )， 除 导管 外 没 
有 明显 的 血 源 感染 源 。 导 管 相关 感染 可 通过 导管 
皮下 部 分 半 定 量 [每 段 导 管 有 = 15 个 菌落 形成 单 
位 (cfu)] 或 定量 (每 段 导 管 有 = 10’cfu) 培养 来 
确定 ， 导 管 皮下 培养 分 离 出 病菌 与 导管 培养 和 血 培 
养分 离 出 病菌 的 定义 相同 。 其 他 诊断 标准 包括 同时 
取 导 管 和 外 周 血 定量 培养 ， 至少 5 : 1 比例 (CVC 
vs. 外 周 )， 出 现 阳 性 结果 的 时 间 差 CRRA CVC 的 阳 
性 结果 较 取 自 外 周 血 的 阳性 结果 至 少 提前 2 小 时 )。 
评估 诊断 性 试验 诊断 血管 内 导管 相关 感染 准确 性 的 
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手 的 卫生 

A. 用 方便 的 含有 消毒 剂 的 肥皂 和 水 ,或 含 无 水 酒精 的 秦 胶 
或 泡沫 洗手 以 完成 手 的 消毒 。 在 触摸 导管 穿刺 位 置 前 后 ， 
在 置 人 、 重 置 、 使 用 、 修 理 、 数 盖 血 管内 导管 前 后 ， 也 
注意 手 的 无 茵 。 使 用 消毒 剂 后 就 不 能 再 触 揽 穿 刺 部 位 ， 
除非 保持 无 菌 操 作 CIA), 

导管 置 入 和 留置 期 间 的 无 菌 技术 

A， 血 管内 导管 置信 和 留置 期 内 保持 无 菌 操作 CIA) 

B. 按 OSHA 要 求 ， 置 入 血 管内 导管 时 戴 清 清 或 无 菌 手套 
(IC)。 如 果 消 毒 皮肤 后 穿刺 部 位 未 被 感染， 戴 清 河 手 套 
面 非 无 蓝 手套， 时 人 外 周 静 脉 导 丝 是 可 行 的 。 置 人 动脉 
和 中 心 导 管 时 ， 应 戴 无 菌 手套 (IA), 

C. 更 换血 答 内 导管 上 的 数 料 时 戴 清 洁 或 无 菌 手套 (IC), 

SERA 

A. 不 要 常规 使 用 动脉 或 静脉 切 开 作 为 私人 导管 的 方法 。 

血管 内 导管 的 选择 和 置 入 

A. 根据 预期 的 静脉 内 治疗 的 类 型 和 持续 时 间 ， 以 最 大 限度 
降低 并 发 症 危 险 【感染 性 和 非 感 染 性 的 ) 为 原则 选择 导 
管 、 置 人 方法 和 置 人 部 位 (IA), 

B. 无 必要 时 ， 立 即 拨 出 导管 (IA), 

C. 不 要 仅 为 降低 感染 发 病 率 面 常规 更 换 中 心静 脉 或 动脉 导 
管 (IB)。 

D. 为 预防 静脉 炎 ,成 人 至 少 72 ~ 96 小 时 更 换 外 周 静 脉 导管 。 
儿童 直至 血管 内 治疗 结束 才 拔 除 导 管 ， 除 非 发 生 并 发 症 
(静脉 火 和 渗 出 ) (IB). 

E， 当 不 能 确保 严格 无 菌 操作 时 (导管 在 紧急 情况 下 置 人 )， 
应 尽快 更 换 所 有 导管 而 且 不 能 超过 48 小 时 (ID). 

F. 根据 临床 分 析 确 定 何 时 更 换 可 能 是 感染 源 的 导管 (如 不 更 
换 仅 有 发 热 的 患者 的 导管 )。 如 果 感 染 源 自 导 管 的 可 能 性 不 
大 时 ， 不 常规 更 换 菌 血 症 、 真 获 血 症 忠 者 的 静脉 导管 QD. 

G. 如 果 在 穿刺 部 位 发 现 提示 感染 的 腔 性 分 说 物 ， 应 立即 更 

换 短期 的 中 心静 脉 导管 OB), 





PICC: 经 外 周 置 人 中 央 导 管 。 
IA ， 强 烈 推 荐 应 用 ， 并 有 设计 良好 的 实验 室 、 临 床 或 流行 病 学 方面 的 研究 强烈 支持 。 
IB: 强烈 推荐 应 用 ， 并 有 一 些 实验 室 、 临 床 或 流行 病 学 方面 的 研究 以 及 有 力 的 理论 基础 支持 。 
IC: 州 或 联邦 的 规则 、 条 例 或 标准 所 要 求 。 
I :建议 使 用 ， 有 搜 汤 性 的 、 临 床 及 流行 病 学 方面 的 研究 或 理论 基础 支持 。 

Adapted from O' Grady NP, Alexander M, Dellinger EP, et al. Guidelines for the prevention of intravascular catheter-related infections. 
Centers for Disease Control and Prevention. MMWR Recomm Rep $1(RR-10):1-29, 2002. 
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H. 如 果 患 者 血 流 动力 学 不 稳定 ， 面 且 怀 疑 导 管 相关 性 血 
源 感 染 ， 应 更 换 所 有 的 中 心静 脉 导管 OD. 

I， 对 怀疑 导管 相关 感染 的 患者 ， 不 要 使 用 导 丝 技术 更 换 
导管 OB), 

预防 性 抗生素 

A. 在 置 人 血管 内 导管 之 前 或 留置 血管 内 导管 期 间 ， 不 要 
预防 性 常规 经 瞄 或 全 身 使 用 抗生素 ， 以 预防 导管 相关 
的 定植 和 血 源 感 染 (IA), 

外 周 静 脉 导管 

TEPER S $E 

An 根据 计划 目的 和 使 用 时 间 、 已 知 并 发 症 (Me mis 
出 )、 导 管 置信 者 的 经 验 选择 导管 (IB)。 

B. 避免 使 用 钢 针 给 予 液体 和 药物 ， 因 为 如 果 发 生 外 滩 可 
引起 组 织 坏死 (IA)。 

c. 如 经 静脉 治疗 的 时 间 可 能 超过 6 天， 使 用 中 央 置 管 或 
PICC (IB), 

SAPS A BBL ESE 

A. 在 成 人 ， 使 用 上 肢 而 非 下 肢 部 位 置信 导管 CIA). 

B. 在 儿科 患者 ， 手 ， 足 背 或 头皮 可 作为 置 人 导管 的 部 位 
(1I). 

中 心静 脉 导 管 

一 般 原则 

A 治疗 患者 时 ， 按 需 选择 最 小 开口 或 管 腔 的 导管 (IB)， 

B. 对 需要 长 期 、 问 断 血 管 通路 的 患者 ， 使 用 整体 可 置信 
导管 装置 。 对 需要 反复 或 持续 通道 的 愚者， 应 采用 
PICC 或 隧道 式 中 心静 脉 导管 〈I) 。 

BN Mite 

A. 衡量 在 建议 的 部 位 置 人 导管 的 危险 及 益处 ， 以 降低 感 
染 及 机 械 并 发 症 【气胸 、 刺 破 锁骨 下 动脉 、 镇 骨 下 天 
防 血 栓 形成 . 血 胸 . iae, 空气 答 赛 和 导管 误 放 ) (IA), 

B， 成 人 使 用 锁骨 下 部 位 【而 非 颈 或 股 部 ) 以 减少 置 人 非 

踊 道 式 中 心静 防 导 管 感染 的 风险 。 


meta 分 析 证 实 ， 最 准确 的 是 配对 定量 血 培养 (如 一 
个 标本 自 导管 抽出 ， 另 一 个 自 外 周 静 脉 抽出 )， 其 
次 是 配对 定性 血 培养 。 最 准确 的 诊断 方法 是 对 撤 出 
的 导管 进行 培养 。 将 撤 出 的 导管 浸 人 培养 基 并 培养 
24 一 72 小 时 ， 而 后 做 半 定 量 培养 (用 Sem 长 的 导 
管 在 血 琼 脂 平 骨 滚动 4 次 并 培养 )。 虽 然 配 对 定量 
血 培养 是 诊断 导管 相关 血液 感染 最 精确 的 实验 ,但 
其 他 方法 学 研究 显示 出 了 可 接受 的 敏感 性 和 特异 性 
(> 0.75) 及 阴性 预测 值 (> 99%)。 更 重要 的 是 ， 
导管 不 能 常规 地 拔除 培养 ， 除 非 临床 怀疑 导管 相关 
血液 感染 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


初始 抗生素 治疗 的 选择 取决 于 患者 疾病 的 严重 
程度 、 感 染 的 危险 因素 以 及 与 特异 性 导管 装置 相关 
的 可 能 病原 体 。 通 常 ， 应 包括 有 效 对 抗 葡萄 球菌 的 
抗生素 ， 尤 其 是 耐 甲 氧 西林 菌 属 ， 例 如 万 古 霉 素 或 
达 托 霉 素 ， 以 及 有 效 对 抗 革 兰 阴性 杆菌 的 抗生素 ， 
TCHS, BUS LE, SRAM, mehr 
西林 - fd 3H ace E RES (BBCP Ke SE Br). 
初始 的 抗生素 治疗 应 通过 血管 内 给 药 ， 一 旦 获取 培 
养 结 果 ， 即 应 调整 治疗 。 治 疗 持续 时 间 为 10 ~ 14 
天 至 4 ~ 6 周 ， 并 取决 于 患者 的 基础 疾病 (免疫 抑 
制 )、 对 治疗 的 即刻 反应 、 感 染 并 发 症 〈 脓 毒 血栓 、 
心 内 膜 炎 、 骨 髓 炎 或 其 他 转移 性 播 散 )。 使 用 推导 
法 有 助 于 诊断 和 处 理 。 撤 出 导管 的 指 征 包括 : 

e 隧道 或 圳 袋 部 位 感染 

e 多 重 耐 药 菌 感染 ， 金 黄色 葡萄 球菌 、 念 珠 菌 、 

杆菌 届 或 棒状 杆菌 

e 不 明 原因 败血症 

e 感染 性 血栓 性 静脉 炎 

e 心 内 膜 炎 

e 难 治 性 或 进行 性 外 口 部 位 感染 

e 持续 菌 血 症 〈 血 培养 阳性 3 天 以 上 ) 


避免 治疗 错误 


确定 特异 病原 体 是 关键 。 对 怀疑 血管 内 导管 
相关 性 感染 的 患者 ， 应 抽取 两 份 血样 培养 ， 至 少 一 
份 经 皮 抽取 。 对 于 留置 导管 、 有 隧道 感染 证 据 的 中 
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者 ， 应 做 渗 出 物 培养 和 革 兰 染色 。 对 分 离 出 的 病原 
体 做 抗生素 敏感 试验 是 非常 关键 的 。 美 国 感染 病 协 
会 (IDSA) 关于 血管 内 导管 相关 感染 处 理 的 指南 提 
供 了 基于 病原 体 正 确 选 用 抗生素 的 建议 。 

对 并 发 血行 感染 ( 脓 毒 血栓 . 心 内 膜 炎 , TEIG ) 
且 可 移 除 CVC 的 患者 ， 应 将 CVC 撤 出 ， 并 系统 给 
予 抗生素 治疗 4 ~ 6 周 ( 骨 笑 炎 6 ~ 8 周 )。 未 能 
撤 出 导管 或 治疗 持续 时 间 不 足 常常 导致 进行 性 败 血 
症 、 发 生 迁 徙 性 感染 及 病情 严重 或 死亡 。 金 黄色 苟 
萄 球菌 、 革 兰 阴性 杆菌 和 念珠 菌 感 染 也 要 求 搬出 导 
管 。 

对 于 并 发 感染 的 患者 【了 膀 道 感染 、 端 口 化 脓 、 
Bi e, EA. AMR) 有 与 隧道 式 CVC 
或 植 人 装置 相关 的 菌 血 症 时 ， 要 求 撤 出 导管 或 设备 。 
通常 与 隧道 式 CVC 一 样 ， 发 生 金 黄 包 葡 萄 球菌 、 
革 兰 阴性 杆菌 或 念珠 菌 感染 时 ， 要 求 撤 出 非 膀 道 式 
CVC。 然 而 ， 也 可 采用 全 身 性 抗生素 或 抗生素 栓 治 
疗 14 天 的 挽救 性 方法 ， 治 疗 由 金黄 色 葡 萄 球菌 或 
革 兰 阴性 杆菌 引起 的 感染 。 如 果 出 现 临床 恶化 、 持 
久 或 复发 的 菌 血 症 或 治疗 无 效 时 ， 应 撤 出 CVC 或 
血管 内 装置 。 

对 所 有 接受 抗生素 治疗 的 患者 ， 应 常规 进行 适 
当 的 实验 室 检查 以 评估 不 良 事 件 。 至 少 每 周 应 进行 
一 次 全 血细胞 计数 、 血 小 板 计 数 和 肾 功 能 检查 。 


实施 安全 培养 ， 由 经 过 培训 的 控制 感染 的 专业 
人 员 进 行 监测 ， 支 持 教育 计划 ， 采 用 由 Pronovost 
及 其 同事 近期 提出 的 五 步 干预 法 ， 使 得 重症 监护 病 
房 中 CVC 相关 感染 降低 了 66%. TUE MR (ud 
正确 清洁 双手 、 用 氯 己 定 准备 皮肤 、 在 置 人 CVC 
过 程 中 使 用 全 屏障 预防 方法 、 首 选 锁骨 下 蔡 脉 作为 
导管 置信 的 位 点 、 撤 除 不 必要 的 CVC。 在 美国 ， 这 
一 预防 措施 被 广泛 采用 ， 每 年 大 概 能 挽救 10 000 多 
名 患者 的 生命 。 

除了 实施 CDC 的 建议 之 外 ， 研 发 阻止 生物 腊 
形成 和 细菌 符 附 的 新 材料 导管 有 可 能 降低 导 答 相 关 
的 感染 率 。 
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流行 性 感冒 ( 简称 流感 ) 是 一 种 急性 呼吸 系统 疾病 ， 临 床 特点 包括 发 热 、 咳 嗽 、 肌 痛 和 周身 不 适 ， 由 
甲 型 或 乙 型 流感 病毒 在 每 年 冬季 引发 流行 。 流 感 的 公共 健康 重要 性 很 大 程度 取决 于 全 球 流行 的 程度 及 相关 
的 发 病 率 和 死亡 率 。 近 来 ， 乌 类 的 流感 病毒 H5N1 亚 型 已 经 在 欧 亚 大 陆 的 鸟 类 中 开始 流行 ; 散发 的 传播 到 人 
类 的 病例 ， 引 发 了 有 关 人 与 人 之 间 大 规模 传播 的 关注 ， 成 为 严重 的 公共 健康 威胁 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


流感 病毒 是 核糖 核酸 类 病毒 ， 根 据 抗 原 的 不 
同 可 分 为 甲 、 乙 、 再 三 型 。 流 感 病毒 属于 正 蒜 病 毒 
科 。 丙 型 流感 病毒 仅 引 起 轻微 症状 ， 不 会 发 生 流 
行 ， 因 此 它 的 公共 健康 重要 性 较 甲 型 及 乙 型 实际 上 
要 低 。 甲 型 流感 病毒 进一步 依据 两 种 结构 蛋白 : 血 
凝 素 和 神经 氨 酸 栈 ， 分 为 不 同类 型 。 血 凝 素 保证 病 
毒 与 细胞 受 体 结合 ， 神 经 氨 酸 酶 促进 病毒 由 感染 细 
胞 释放 并 复制 ， 同 时 也 使 病毒 在 呼吸 系统 扩散 (图 
98-1)。 在 甲 型 流感 病毒 至 少 分 离 出 9 种 神经 氨 酸 酶 
和 15 种 血 凝 素 。 目 前 ， 造 成 流行 的 甲 型 流感 病毒 
包括 HINI 和 H3N2 亚 型 。 对 这 些 抗原 所 产生 的 抗 
体 是 对 流感 病毒 免疫 应 答 的 重要 决定 因素 。 甲 型 流 
感 病毒 引起 流行 的 能 力主 要 取决 于 其 血 凝 素 和 神经 
RMT A A ESE. ARTES FER, vu 
小 变异 称 作 萝 原 污 移 。 乙 型 流感 病毒 仅 经历 抗 原 潭 
移 。 作 为 流感 病毒 族 定期 发 生 抗原 变异 的 结果 ， 绝 
大 多 数 人 群 缺乏 免疫 力 ， 并 容易 受到 感染 。 

流感 病毒 主要 通过 咳嗽 和 喷 听 所 产生 的 飞 沫 进 
行 传染 ， 还 有 其 他 途径 ， 例 如 手 与 手 接触 。 人 类 感 
染 甲 型 流感 病毒 HSNI 是 与 受 感 染 的 乌 类 密切 接触 
的 结果 ， 人 与 人 之 间 的 传播 是 罕见 的 。 流 感 病毒 感 
染 呼吸 道上 皮 细 胞 ， 并 在 被 感染 的 细胞 内 复制 ， 导 
致 退 行 性 变化 和 细胞 死 廊 ， 然 后 被 释放 出 来 感染 其 


他 细胞 。 疾 病 的 严重 程度 与 病毒 复制 量 和 宿主 的 防 
御 有 关 。 肺 外 病毒 感染 少见 。 机 体 的 免疫 反应 是 复 
杂 的 ， 并 且 涉 及 一 系列 的 防御 机 制 ， 包 括 细胞 介 导 
的 免疫 、 产生 局 部 和 系统 抗体 、 生 成 干扰 素 。 由 于 
病毒 血 症 罕见 ， 全 身 症 状 例如 肌 痛 、 发 热 、 头 痛 可 
能 与 细胞 因子 的 产生 有 关 。 人 感染 流感 病毒 HSNI 
的 临床 严重 程度 增加 可 能 部 分 与 其 刺激 致 炎 反 应 增 
加 所 致 的 异常 升 高 的 血清 细胞 因子 有 关 。 


临床 表现 


流感 通常 在 24 一 72 小 时 潜伏 期 后 突然 起 病 。 
典型 的 症状 包括 发 热 、 寒战 、 头痛, 肌 痛 、 全 身 酸痛 。 
呼吸 系统 症状 如 咳嗽 ， 流 清 涕 、 咽 痛 均 是 特征 性 表 
现 ， 但 不 如 全 身 症 状 明显 。 流 感 的 临床 表现 多 种 多 
样 ， 从 前 述 的 典型 症状 到 轻微 症状 或 无 临床 症状 。 
老年 患者 可 仅 表现 为 发 热 、 意识 障碍 、 虚 弱 。 通 常 ， 
体检 可 发 现 患者 有 中 毒 症状 伴 咽 部 发 红 ， 但 无 分 沁 
物 ， 颈 淋巴 结 轻 度 肿 大 。 发 热 和 全 身 症 状 通常 持续 
3 天 ,但 恢复 期 仍 有 肌 痛 、 乏 力 。 完 全 康复 可 能 需 
要 数 周 时 间 。 

各 种 呼吸 道 疾 病 可 使 流感 恶化 ， 如 气管 支气管 
炎 、 喉 炎 、 慢 性 肺 部 疾病 的 加 重 期 。 原 发 性 流感 病 
毒 肺炎 表现 为 发 热 、 咳 嗽 、 呼 吸 困 难 、 呼 吸 功能 受 
损 ， 但 痰 革 兰 染色 无 细菌 感染 证 据 〈 图 98-2 ， 彩 图 
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图 98-1 流感 病毒 及 其 流行 病 学 。 


From Kilbourne ED: The molecular epidemiology of infl uenza. J Infect Dis 127:478-487, 1973. 
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98-2)。 痰 培养 显示 仅 有 正常 口腔 定植 菌 生长 。 一 个 
常见 的 并 发 症 一 一 继 发 性 细菌 性 肺炎 ， 通 常 由 肺炎 
链球 菌 、 流 感 哮 血 杆菌 或 少见 的 金黄 色 葡 萄 球菌 所 
致 ， 通 常见 于 老年 、 蔓 性 心肺 疾病 、 肾 病 或 糖尿 病 
患者 。 常 于 流感 发 生 后 7 天 发 病 , 通 常 发 生 在 患者 " 康 
复 ” 之 后 。 近 来 有 报道 流感 之 后 发 生 社区 相关 性 耐 
甲 氧 西林 金黄 色 葡 萄 球菌 (CA-MRSA) 感染 。 这 些 
感染 以 高 热 、 咳 血 、 休 克 、 多 发 肺 空洞 和 肤 胸 为 特性 。 

肺 外 并 发 症 相对 少见 ， 包 括 肌 炎 、 心 肌 炎 、 心 
包 炎 、 吉 兰 - 巴 雷 综合 征 、 脑 病 、 继 发 于 链球 菌 或 
金黄 色 葡 萄 球菌 感染 的 中 毒性 休克 。 目 前 Reye 综 
合 征 是 流感 罕见 的 并 发 症 ， 因 为 认识 到 阿司匹林 是 
儿童 患 病 的 一 种 危险 因素 ， 并 建议 患 流感 的 儿童 避 
免 应 用 。 

H5N1 亚 群 已 经 导致 部 分 临床 重症 病例 ， 死 亡 
率 高 。 一 般 特 征 包 括 发 热 、 肺 炎 、 呼 吸 道 和 胃 肠 道 
症状 。 实 验 富 检 查 可 发 现 全 血细胞 减少 和 血清 转 氨 
酶 水 平 升 高 。 





鉴别 诊断 


由 于 许多 感染 性 疾病 均 可 突然 发 生发 热 、 头痛、 
周身 不 适 和 肌肉 酸痛 ， 因 此 鉴别 诊断 主要 依据 在 确 
定 的 流感 暴发 期 内 发 生 ， 具 有 流感 疾病 特征 的 流行 
病 学 证 据 。 鉴 别 诊断 包括 腺 病毒 、 呼 吸 道 合 胞 病毒 、 
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对 于 患 有 严重 肺炎 或 严重 呼吸 窘迫 综合 征 且 
未 明确 病因 的 患者 ， 如 果 他 们 曾 在 家 禽 或 人 类 感染 
HSN| 的 国家 旅行 且 在 10 天 内 出 现 定 状 ， 应 考虑 
HSNI 病毒 感染 。 禽 流感 的 鉴别 诊断 包括 早先 列 出 
的 病原 体 及 严重 急性 呼吸 容 迫 综合 征 。 


诊断 方法 


在 疾病 急性 期 ， 诊 断 人 流感 病毒 最 有 用 的 实验 
室 方法 是 在 呼吸 道 分 说 物 中 分 离 出 病毒 或 确定 病毒 
抗原 。 眶 拭 子 或 洗 液 、 咽 拭 子 、 痰 样本 可 作为 检测 
标本 。 培 养 3 ~ 7 了 7 天， 可 通过 细胞 病变 效应 或 血 细 
胞 吸附 方法 发 现 病毒 。 离 心 党 瓶 内 细胞 上 的 标本 ， 
应 用 荧光 免疫 检测 法 或 酶 联 免 疫 吸 附 法 检测 抗原 ， 
诊断 时 间 可 减 至 1 ~ 2 天 。 一 些 分 析 方 法 可 在 数 小 
时 得 到 与 培养 结果 的 敏感 性 和 特异 性 相当 的 结果 。 
相 比 之 下 ， 禽 流感 H5N1 可 通过 病毒 培养 或 HS5N1 
聚合 酶 链 反 应 做 出 诊断 。 当 怀疑 HSN1 感染 时 ， 临 
床 医生 应 提醒 实验 室 人 员 以 便 采取 适当 的 生物 安全 
方法 处 理 标本 。 

急性 期 和 恢复 期 血清 学 补体 结合 试验 或 红细胞 
凝集 试验 是 敏感 的 、 特 异性 的 ， 但 对 急性 疾病 的 治 
疗 没有 用 处 。 


图 98-2 ”流感 性 肺炎 。 
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处 理 和 治 


无 并 发 症 的 流感 病例 通常 仅 给 予 支持 治疗 和 对 
症 处 理 。 建议 适当 休息 ,补充 足够 的 水 分 。 如 果 需 要 ， 
应 用 醋 氨 酚 缓解 发 热 和 头痛 。 儿 童 辟 免 应 用 阿 司 匹 
林 ， 以 免 引发 Reye 综合 


最 佳 治疗 


抗 病毒 治疗 可 用 于 治疗 流感 。 神 经 氨 酸 酶 抑制 
剂 一 一 扎 那 米 志和 奥 司 他 韦 ， 能 有 效 治疗 甲 型 流感 
和 乙 弄 流感。 金刚 烷 胺 和 金刚 烷 乙 胺 能 有 效 治 疗 申 
型 流感 。 由 于 在 美国 2005 一 2006 年 甲 型 流感 流行 其 
间 ， 对 金刚 烷 胶 和 人 金刚 烷 乙 腕 耐 药 性 的 显著 增加 ， 美 
国 疾病 控制 和 预防 中 心 已 建议 不 用 这 些 药物 治疗 流 
感 ， 由 扎 那 米 韦 或 奥 司 他 韦 替 代 。 推 荐 奥 司 他 韦 治 
疗 流感 HSN1， 因 为 自 东 南亚 分 离 出 的 病毒 出 现 氨 基 
酸 蔡 代 ， 导 致 它们 对 金刚 烷 胺 和 金刚 烷 乙 胶 耐 药 。 

当 给 起 病 2 天 内 无 其 他 疾病 的 成 人 应 用 扎 那 米 
韦 和 奥 司 他 圳 时 ， 可 使 无 合并 症 的 甲 型 或 乙 型 流感 
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持续 时 间 减 少 24 小 时 。 扎 那 米 韦 给 药 形 式 为 吸 人 
HA, Pik 10mg， 每 日 2 次 ， 疗 程 5 天 。 因 为 扎 
那 米 事 吸 入 剂 能 使 趾 有 里 喘 或 慢性 阻塞 性 肺病 患者 
的 支气管 痉挛 加 重 ， 故 不 建议 用 于 下 气 道 疾 病 的 人 
群 。 奥 司 他 韦 的 用 药剂 量 为 75mg， 口 服 每 日 2 次 ， 
疗程 5 天 。 它 最 常见 的 副作用 是 亚 心 和 呕吐 ， 与 食 
物 同时 服用 可 以 减轻 副作用 。 现 有 的 证 据 提 示 治 疗 
病毒 性 流感 可 降低 住院 和 继 发 细菌 性 肺炎 的 风险 ， 
因此 ， 应 考虑 给 患 有 基础 疾病 的 流感 患者 使 用 奥 司 
ftit. 


避免 治疗 错误 


未 考虑 流感 诊断 可 能 是 最 常见 的 治疗 错误 。 
考虑 到 有 限 的 几 种 治疗 方案 以 及 需要 在 疾病 早期 
就 开始 治疗 ， 对 有 中 毒性 上 呼吸 道 疾病 表现 的 患 
者 ， 考 虑 流感 是 其 可 能 的 病因 是 十 分 重要 的 。 在 
社区 中 有 确定 诊断 的 流感 病例 经 常会 帮助 临床 医 
生 做 出 正确 的 诊断 。 为 了 更 有 效 ， 治 疗 必须 在 发 
9i 2 天 内 开始 。 
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预防 


预防 流感 的 重要 方法 是 每 年 注射 流感 疫苗 。 流 
感 疫苗 是 从 前 次 流感 季节 中 分 离 出 的 、 并 且 在 即将 到 
来 的 冬季 可 能 流行 的 流感 A 和 B 病毒 株 制备 的 。 对 
流感 并 发 症 的 高 危 人 群 推荐 免疫 接种 ， 这 包括 ; 6 — 
59 个 月 的 儿童 , 50 岁 以 上 的 老人 ， 有 慢性 心 、 肺 
或 肾 疾病 的 人 群 ， 糖 尿 病 ;免疫 抑制 或 血红 蛋白 病 
患者 。 建 议 养老 院 和 慢性 病 患 者 居住 机 构 的 人 员 、 
接受 长 期 阿司匹林 治疗 且 有 发 生 Reye 综合 征 危 险 
的 儿童 和 青少年 、 淮 备 在 流感 季节 怀孕 的 妇女 ， 接 
种 流感 疫苗 。 卫 生 保 健 工作 者 或 高 危 人 群 的 家 庭 成 
员 也 强烈 推荐 接种 疫苗 以 降低 流感 传播 的 危险 。 对 
鸡蛋 或 其 他 疫苗 成 分 过 敏 的 人 不 能 接种 。 美 国 疫苗 
接种 的 最 佳 时 间 是 10 月 初 至 11 月 中 旬 。 

流感 疫苗 的 效果 依赖 于 接种 人 的 年 龄 和 免疫 活 
性 ， 以 及 疫苗 病毒 种 系 和 流感 季节 流行 种 系 的 相似 
性 。 当 疫苗 和 流行 病毒 种 系 很 接近 时 ， 小 于 65 岁 
健康 成 人 的 有 效 性 为 70% ~ 90%。 虽 然 在 养老 院 的 
老年 人 中 ,疫苗 的 有 效 性 低 (30% 一 40%)， 但 是 
它 预 防 肺 炎 发 生 的 有 效 性 为 50% 一 60%， 预 防 死亡 
的 有 效 性 为 80%。 

美国 有 两 种 流感 疫苗 制剂 得 到 许可 :一 种 是 
注射 灭 活 疫 苗 ， 一 种 是 鼻 内 给 药 的 减 毒 活 疫 苗 。 和 外 
内 给 药 的 减 毒 活 疫苗 可 用 于 5 ~ 49 岁 的 健康 个 体 ， 
但 不 能 用 于 免疫 受 损 、 孕 妇 和 曾 患 吉 兰 - 巴 雷 综合 
征 的 人 ， 也 不 能 用 于 慢性 代谢 性 疾病 、 肾 病 、 肺 或 
心血 管 疾病 的 患者 。 

虽然 疫苗 接种 是 预防 流感 的 首要 方法 ， 但 抗 病 
毒药 物 是 重要 的 辅助 治疗 。 奥 司 他 韦 (13 岁 以 上 ， 
75mg 每 日 1 次 ) 可 作为 流感 的 化 学 预防 药物 。 然 
而 ， 化 学 药物 预防 不 能 替代 疫苗 接种 。 流 感 暴发 
期 间 ， 临 床 医生 应 该 考虑 对 几 种 人 群 进 行 抗 病毒 
预防 : (1) 所 在 社区 流感 暴发 后 接种 疫苗 的 流感 
并 发 症 高 危 人 群 ，(2) 没有 接种 的 卫生 保健 人 员 ， 
或 不 考虑 是 否 接 种 疫苗 ， 在 暴发 了 疫苗 不 能 控制 
的 流感 地 区 工作 的 医务 人 员 (3) 免疫 缺陷 的 人 ， 
(4) 不 能 接种 的 流感 并 发 症 高 危 人 群 和 其 他 一 些 
想 避 免 患 病 的 人 。 预 防 应 持续 6 周 ， 因 为 这 涵盖 
了 大 多 数 季节 性 流感 暴发 的 持续 时 间 。 在 确定 给 
予 抗 流感 病毒 药物 预防 的 时 间 和 时 程 时 ， 应 考虑 费 
用 、 依 从 性 和 潜在 的 副作用 。 


流感 仍然 是 最 常见 和 重要 的 感染 性 疾病 。 近 
来 在 亚洲 致 病 性 更 强 的 病毒 种 系 潜在 的 威胁 已 经 
促使 研发 有 效 的 疫苗 和 治疗 策略 。 期 待 着 新 的 直 
接 抗 流感 的 治疗 方法 在 应 对 局 部 和 大 流行 中 发 挥 
重要 作用 。 


(王建 军 id AMX 校 ) 
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传染 性 单 核 细胞 增多 症 


引言 


传染 性 单 核 细 胞 增多 症 (infectious mononucleosis, IM) 是 初次 EB 病毒 (EBV) 感染 的 典型 临床 表 
现 ， 通 过 临床 三 联 征 一 一 发 热 、 咽 炎 和 颈 部 淋巴 结 肿 大 ， 结 合 外 周 血 异 型 淋巴 细胞 增多 可 确诊 。 全 球 大 约 
95% 的 成 人 都 曾经 感染 过 EBV。 虽 然 也 有 可 能 通过 性 接触 来 传播 ， 但 该 病毒 一 般 是 经 唾液 传播 的 ， 故 EBV 
感染 又 被 称 为 “接吻 病 "。 在 发 展 中 国家 和 社会 经 济 地 位 低 的 人 群 中 ， 初 次 感染 更 常见 于 儿童 时 期 在 4 内 
儿童 中 有 超过 80% 的 儿童 血清 阳性 ， 感 染 率 远 远 高 于 美国 和 英国 ， 其 5 岁 儿 童 的 血清 阳性 率 仅 为 50%。 在 
发 达 国家 ， 初 次 感染 发 病 率 的 高 峰 在 青春 期 和 年 轻 的 成 年 人 。 儿 童 期 的 感染 往往 因 临 床 症状 不 明显 或 无 症 
状 而 不 到 医疗 机 构 就 诊 ， 而 少数 30 岁 以 后 初次 感染 者 更 可 能 表现 不 典型 ， 但 发 病 率 较 高 。 诊 断 试 验 是 鉴别 
EBV 感染 这 种 自 限 性 疾病 与 其 他 可 能 有 类 似 表现 的 更 严重 疾病 的 关键 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


EBV 属 人 类 y 疱疹 病毒 属 ， 通 常 仅 限于 感 
染 咽 部 和 B 细胞 。 当 一 个 未 受 感 染 的 易 感 者 暴露 
T EBV 病毒 体 时 就 会 发 生 原 发 EBV 感染 ， 通 常 由 
-个 持续 感染 宿主 的 唾液 传播 到 易 感 者 的 口 咽 部 。 
EBV 也 可 出 现 性 传播 ， 但 不 常见 。 病 毒 感染 首先 
出 现在 黏膜 层 ， 随 之 迅速 感染 出 现在 局 部 的 循环 B 
细胞 。 上 皮 和 B 细胞 内 的 EBV 可 以 按照 病毒 裂解 
复制 的 编码 程序 产生 大 量 裂解 病毒 蛋白 ， 这 些 裂解 
病毒 产物 既 具 有 高 免疫 原 性 ， 又 是 产生 病毒 颗粒 所 
需 。 急 性 感染 后 接着 出 现 病毒 血 症 和 循环 B 细胞 感 
染 。 受 感染 的 B 细胞 亚 群 条 用 另 一 种 被 称 为 淤 在 复 
币 的 病毒 生命 周期 ,以 潜在 病毒 基因 ( 低 免 疫 原 性 ) 
的 表达 促进 宿主 细胞 的 存活 ， 潜 伏 的 病毒 在 宿主 细 
胞 有 丝 分 裂 的 过 程 中 复制 并 逃避 免疫 监视 。 初 次 感 
染 后 不 久 即 产生 强 有 力 的 细胞 介 导 的 免疫 应 答 ， 随 
后 出 现 弥漫 免疫 应 答 。EBV 感染 的 多 数 临 床 表现 
是 针对 受 感染 循环 B 细胞 的 免疫 反应 所 致 。 产 生 的 
大 量 活化 CD8+ T 细胞 在 数 周 内 清除 溶解 的 感染 细 
胞 。 实 际 上 见于 外 周 血 涂 片 的 异型 淋巴 细胞 就 是 这 
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些 CD8+ 毒性 T 细胞 。 如 同 许多 其 他 病毒 感染 一 样 ， 
症状 、 体 征 和 实验 室 异 党 (如 肝 功 能 检测 升 高 ) UL 
于 CD8+T 细 胞 应 等 期 间 ， 并 于 感染 控制 后 消失 。 
因此 ， 当 患者 表现 出 症状 时 ， 他 们 已 经 产生 了 初步 
的 体液 免疫 和 细胞 上 应答。 如 后 面 讨 论 ， 这 种 疾病 模 
式 有 助 于 EBV 丰 染 的 诊断 。 重 要 的 是 要 注意 这 种 
病毒 潜伏 感染 永远 不 会 根除 。 每 隔 一 段 时 间 ， 和 裂解 
qai dE p fée RS ed METRE. (pr EPOR RA. 
从 而 可 能 感染 新 的 宿主 。 再 活化 是 无 症状 的 。 已 有 
许多 关于 潜伏 的 EBV 在 多 种 肿瘤 发 病 中 起 作用 的 
文献 报道 ， 包 括 非 洲 Burkitt 淋巴 瘤 和 自发 Burkitt 
HEELS. T 细胞 免疫 抑制 患者 的 BS E A 
MOMS, di. THE EBV 感染 很 少 与 癌症 的 发 生 
相关 ( 见 后 续 讨论 )。 


临床 表现 


多 数 情况 下 ， 初 次 EBV 感染 无 症状 或 临床 症 
状 不 明显 ， 但 在 就 诊 的 病例 中 发 热 、 咽 炎 以 及 颈 部 
淋巴 结 肿 大 的 三 联 征 还 是 典型 的 。 这 些 典 型 的 表现 
结合 反应 性 异型 淋巴 细胞 和 绝对 淋巴 细胞 增多 可 确 
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图 99-1 传染 性 单 核 细 胞 增多 症 。 
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诊 传 染 性 单 核 细 胞 增多 症 (图 99-1)。 青 少年 和 年 
轻 成 人 的 原 发 EBV 感染 多 表现 为 三 联 征 ， 通 常 伴 
有 不 适 ， 并 经 常 伴 有 血管 网 状 内 皮 器 官 的 炎症 而 引 
起 轻 度 肝炎 腹痛、 恶心、 呕吐 或 转氨酶 增高 ) 和 
WK, SF EBV 感染 的 证 据 可 能 会 持续 数 月 ， 但 
定 状 和 实验 室 异 常 通常 在 发 病 后 的 4 - 6 周 内 自行 
缓解 。 明 显 的 皮疹 和 其 他 皮肤 表现 并 不 仅仅 与 EBV 
感染 相关 。 然 而 急性 EBV 感染 期 间 抗 生 素 治疗 常 
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可 能 的 并 发 症 和 相关 表现 


引起 弥漫 的 斑 丘 疙 。B- 内 酰胺 类 抗生素 ， 尤 其 是 氨 
某 西 林 和 阿 英 西 林 ， 与 此 类 皮疹 的 产生 呈 强 相关 ， 
但 也 有 关于 多 种 其 他 抗生素 皮肤 反应 的 报道 ， 包 括 
FHL EAS RU EUIS, 

不 典型 临床 表现 可 以 发 生 于 任何 年 龄 ， 涉 及 几 
乎 所 有 的 器 官 、 系统 ; 胆汁 部 积 性 肝炎 和 脾 破 裂 〈 创 
伤 后 ) 是 在 临床 实践 中 见 到 的 较为 严重 的 临床 表现 
之 一 。 罕 见 情 况 下 ， 可 能 出 现 其 他 并 发 症 ， 这 些 包 
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征 、 心 肌 炎 、 叭 血细胞 综合 征 、 溶 血性 贫血 、 血 小 
板 减少 以 及 再 生 障碍 性 贫血 (HE 99-1), fe EIER 
者 中 往往 缺乏 发 热 、 咽 炎 或 淋巴 结 肿 大 等 典型 症状 ， 
但 严重 的 并 发 症 则 更 常见 。 也 许 是 由 于 母体 抗体 的 
保护 ， 感 染 一 般 不 会 出 现在 8 个 月 以 内 的 婴儿 。 尽 
管 上 述 任何 症状 均 可 出 现 ， 但 枫 幼 儿 感 染 的 症状 较 
为 温和 。 此 外 ， 严 重 的 扁桃 体 周 围 水 肿 可 见于 幼儿 ， 
并 且 偶 尔 导 致 气 道 梗阻 。 尽 管 在 正常 的 宿主 中 急性 
感染 与 恶性 肿瘤 不 相关 ， 由 于 对 EBV 没有 有 效 的 免 
疫 应 答 ， 那 些 少见 的 家 族 性 X- 连锁 淋巴 细胞 增生 综 
合 征 的 个 体 ， 不 是 死 于 IM 就 是 发 展 为 急性 B 细胞 性 
ieu. (Epp eS FR. pH SUM ERSTE EBV 
(chronic active EBV, CAEBV) 感染 ， 伴 有 慢性 IM, 
多 脏 器 损害 、 疾 病 进 展 以 及 高 死亡 率 。CAEBYV 在 日 
本 人 和 群 中 报道 较 多 ， 但 原因 不 明 。 现 在 有 一 种 普遍 
存在 的 误区 ， 认 为 慢性 疲劳 综合 征 (chronic fatigue 
syndrome, CFS) 与 既往 EBV 感染 相关 ， 但 没有 证 
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“青春 期 前 的 儿童 和 35 岁 以 上 的 成 年 人 急性 感染 可 能 缺乏 共同 
的 特点 ， 更 有 可 能 出 现 不 典型 的 症状 。 


据 支持 这 一 论点 ， 并 且 CFS 明显 地 区 别 于 CAEBV， 
因为 发 热 和 器 官 受累 的 客观 证 据 仅 见于 后 者 。 


鉴别 诊断 


许多 播 散 性 感染 在 其 急性 期 ， 尤 其 是 病毒 ， 可 
以 产生 与 IM 重合 的 临床 综合 征 。 尽 管 如 此 ，EBV 
仍 是 导致 IM 样 症状 最 常见 的 原因 。 虽 然 在 免疫 功 
能 正常 的 个 体 ， 巨 细胞 病毒 (CMV), ARIE 
i -6 (HHV-6) 和 HHV-7 感染 的 临床 表现 相似 ， 
但 也 有 少数 关于 HHV-6 和 HHV-7 引起 非常 不 典型 
后 果 的 报道 。HHV-6 导致 玫瑰 疙 ， 并 常 与 儿童 热 惊 
KAX. HIV 可 以 酷似 急性 EBV 感染 ， 有 时 表现 
为 发 热 、 咽 炎 、 淋 巴结 肿 大 或 反应 性 淋巴 细胞 US 
管 绝对 淋巴 细胞 计数 常 可 能 短暂 降低 )。 急 性 HIV 
感染 也 可 能 偶尔 会 产生 轻微 的 皮 疙 、 无 菌 性 脑膜 炎 
或 轻 度 肝炎 。 在 易 感 者 或 未 接受 预防 接种 的 免疫 抑 
制 的 育龄 女性 中 ， 应 考 虚 HIV, CMV, WE, HEAR 
炎 、 风 疹 和 弓形 虫 感染 ， 特 别 是 法 在 的 分 枝 杆 菌 感 
染 可 引起 胎儿 感染 并 影响 发 育 。 在 一 些 患者 中 ， 麻 
疹 可 能 导致 伴 有 异型 淋巴 细胞 出 现 的 发 热 和 淋巴 结 
Wek, HAT, FF ALARA (Koplik BE) 以 及 
Hi EB ACI E T AS 53 SR RS FH EL 
同样 ,流行 性 甩 腺 炎 可 能 会 产生 异型 淋巴 细胞 ， 但 可 
以 通过 腮腺 炎 或 罕 丸 炎 来 鉴别 。 细 小 病毒 感染 在 儿童 
中 可 以 产生 “ 掌 击 脸 ” 样 皮疹 ， 并 且 在 成 人 中 可 能 导 
致 小 关节 关节 痛 或 关节 炎 。 风 疹 在 儿童 和 成 人 中 很 少 
有 特异 性 的 相关 症状 。 急 性 弓形 虫 病 在 临床 上 可 能 
与 EBV 感染 难以 区 分 。 当 有 和 猪 接触 史 时 ， 应 重点 考 
虑 急性 弓形 虫 病 。 对 于 肝炎 病毒 ， 高 达 数 千 单 位 每 逢 
的 转氨酶 水 平 可 以 区 分 急性 EBV 感染 与 甲 型 ， 乙 型 
肝炎 。 在 两 型 肝炎 中 ， 转 氨 酶 的 增高 往往 小 于 10 f 
正常 值 ， 与 EBV 类 似 。 血 清 学 检测 能 够 帮助 区 分 这 
两 种 疾病 。 在 儿童 中 出 现 IM 样 症状 时 ， 在 鉴别 诊断 
中 必须 考虑 川崎 病 。A 组 链球 菌 咽炎 也 可 能 酷似 IM。 
当 患 者 出 现 持 续 渐 进 的 发 热 和 淋巴 结 肿 大 时 ， 提 示 
应 排除 各 种 恶性 肿瘤 和 风湿 类 疾病 。 最 后 ,一些 药物 ， 
包括 氨 茶 砚 和 苯妥英 ， 不 仅 与 发 热 和 肝 功 能 检测 升 高 
相关 ， 而 且 也 与 反应 性 异型 淋巴 细胞 相关 。 


诊断 方法 


几乎 所 有 的 儿童 和 青少年 都 经 历 过 EBV 感染 ， 


它 往 往 通过 临床 表现 和 单纯 的 反应 性 淋巴 细胞 增多 
而 诊断 ( 非 最 终 诊断 )。 由 于 鉴别 诊断 包括 很 多 自 
限 性 疾病 ， 因 此 轻 定 病 例 应 考虑 此 诊断 。 由 于 治疗 
链球 菌 咽炎 是 很 重要 的 ， 所 以 应 进行 A 组 链球 菌 检 
测 (快速 链球 菌 抗原 检测 或 培养 )， 由 此 避免 检测 
阴性 患者 可 能 因 使 用 阿 葛 西 林 所 导致 的 EBV 相关 
性 B- 内 栈 胺 皮 痊 。 应 予 除外 的 重点 的 病毒 疾病 是 急 
性 HIV 感染 ， 它 可 能 出 现 非特 异性 表现 。 正 确诊 断 
病例 对 于 患者 个 人 以 及 公共 卫生 是 至 关 重 要 的 。 临 
床 医生 需要 获取 初始 基线 HIV 血清 学 资料 (可 能 在 
急性 HIV 感染 后 数 周 明 阴 性 )， 并 进行 后 续 检 测 。 
如 果 患 者 被 认为 是 HIV 高 危 人 群 (近期 无 保护 的 性 
行为 或 使 用 不 安全 的 注射 器 视 为 高 风险 )， 则 HIV 
病毒 载 量 检测 可 能 是 适当 的 。 正 如 前 一 节 中 所 建议 
的 ， 育 龄 女性 应 进行 疫苗 接种 以 及 接触 史 的 采集 ， 
并 且 对 可 能 感染 者 进行 进一步 的 检测 。 

在 不 典型 或 更 严重 的 IM 病例 中 ， 如 对 不 明 原 
因 发 热 的 评估 ， 急 性 EBV 感染 (HIV 除外 ) 的 特 
定 检测 可 能 有 助 于 缩小 上 述评 估 的 范围 。 有 几 种 血 
或 血清 检验 可 供 选 用 。 


哺 异 性 抗体 ( 传染 性 单 核 细 胞 增多 症 检 测试 
Hf) 


睹 异性 抗体 的 产生 是 一 种 尚未 完全 明了 的 B 细 
胞 感染 EBV 急性 期 的 附带 现象 。EBV 感染 产生 多 
克隆 、 非 特异 性 、 非 适应 性 抗体 ， 这 些 常 常 包含 具 
有 凝集 马 和 绵羊 红细胞 能 力 的 抗体 。 该 现象 常见 于 
急性 EBV 感染 的 青少年 ， 其 敏感 性 为 90%。 然 而 ， 
其 特异 性 和 敏感 性 在 儿童 和 35 岁 以 上 的 成 人 则 显 
著 下 降 。 因 此 ， 传 染 性 单 核 细胞 增多 症 检 测试 剂 盒 
对 于 这 些 人 群 EBV 的 筛 查 并 不 是 一 种 有 效 的 手段 。 


EB 病毒 将 异性 血清 学 检测 


血清 学 检验 具有 高 度 的 敏感 性 和 特异 性 ， 是 
EBV 暴露 评估 的 金 标准 。 在 市 面 上 有 两 种 具有 免疫 
原 性 的 裂解 病毒 蛋白 [ 病毒 过 蛋白 抗原 (VCA) 和 早 
期 抗原 -D(EA-D)] 和 一 种 低 免疫 原 性 的 潜伏 病毒 蛋 
白 [EB 病毒 核心 抗原 -1(EBNA-1)] 的 常规 检测 试剂 
盒 。 当 患者 有 症状 的 时 候 ，VCA 的 免疫 球 蛋白 M 
(IgM) 几乎 肯定 存在 ， 而 IgG 抗体 应 答 会 在 数 周 内 
出 现 ， 并 且 将 持续 终生 。EA-D 抗体 出 现 很 快 ， 但 
不 会 增加 评估 的 价值 。 对 EBNA-1 的 IgG 应 答 通 
常 需要 数 周 至 数 月 ， 但 随后 会 持续 终生 ， 这 标志 者 
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持续 感染 。 因 此 ， 在 疾病 的 急性 期 应 用 血清 学 检测 
可 以 除外 EBV 感染 ， 或 诊断 早期 初始 感染 以 及 既 
往 感染 { 表 99-1)。 大 多 数 成 年 人 都 有 了 既往 感染 的 
血清 学 证 据 (EBNA-1 的 IgG 抗体 )， 这 不 能 提示 
CAEBV (如 前 所 述 )。 由 于 病毒 持续 感染 和 再 活化 
是 无 症状 的 ， 实 际 上 具有 EBNA-1 IgG 抗体 患者 的 
病情 不 能 通过 EBV IM 来 解释 ， 并 且 可 能 需要 进 一 
步 的 评估 。 


EB 病毒 定量 聚合 酶 链 反 应 (AFRE) 


定量 聚合 酶 链 反 应 技术 已 经 用 于 多 种 EBV 相关 
疾病 的 评估 。 未 暴露 于 EBV 者 将 检测 不 到 病毒 载 量 。 
既往 感染 已 缓解 的 免疫 力 正常 的 个 体 ， 其 血液 中 循 
环 EBV DNA 的 水 平 同 样 极 低 乃 至 检测 不 到 。 其 水 平 
显著 升 高 与 急性 EBV IM 相符 ， 但 该 检测 通常 不 能 
有 效 地 区 分 急性 感染 与 其 他 EBV 相关 疾病 ， 尤 其 是 
亚 性 肿瘤 。 这 项 检测 是 比较 昂贵 的 ， 因 此 ， 该 检测 
仅 适 于 病情 复杂 或 难以 鉴别 的 情况 下 排查 IM, 


处 理 和 治 


应 建议 患者 避免 接触 有 创伤 风险 的 体育 运动 或 
类 做 的 活动 ， 因 为 有 关 脾 破裂 的 报道 很 常见 ， 并 且 
是 与 EBV 相关 的 几 个 死亡 原因 之 一 。 罕 见 情况 下 ， 
幼儿 出 现 明显 的 口 咽 部 梗阻 ， 并 可 能 需要 紧急 气管 
插 管 以 保护 气 道 。 另 外 ,由 于 急性 IM 一 般 是 自 限 的 ， 
故 以 支持 疗法 为 主 。 


最 佳 治疗 


药物 治疗 急性 EBV 感染 的 效果 一 直 邻 人 失望 。 
阿 萌 洛 韦 ， 一 个 耐 受 性 良好 的 抗 病毒 药物 ， 可 有 效 
地 对 抗 裂 解 EBV, 有 具有 抑制 口 曙 部 EBV 脱落 的 能 力 ， 
但 它 不 用 于 急性 BBV 感染 的 治疗 ， 除 非 在 特殊 情 
况 下 。 这 是 根据 一 些 未 能 显示 其 有 效 性 的 小 型 随机 







表 99-1 EB 病毒 特异 性 血清 学 检测 的 解读 
血清 学 指标 。 既往 无 EBV 感染 MIM ”了 既往 感染 


VCA IgM z + F 
VCA IgG +/- + 
EBNA-1 IgG 


EBNA-1 : EB 病毒 核 抗 原 -1 ; lg: WERKA: VCA: 病 琳 这 
SATU. 








700 第 XX 部分。 感染 性 疾病 


研究 而 得 出 的 结论 。 同 样 ， 由 于 许多 不 典型 的 EBV 
相关 症状 被 认为 是 由 过 度 的 CDS T 细胞 应 答 所 致 ， 
由 此 而 支持 使 用 大 剂量 激素 治疗 的 观点 ， 但 并 未 证 
实 有 益 。 重 要 的 是 要 注意 迄今 为 止 的 相关 研究 样本 
小 ， 没 有 足够 的 把 握 度 以 发 现 微小 的 疗效 。 另 外 ， 
随机 试验 均 未 把 重点 放 在 病情 更 严重 或 不 典型 的 患 
者 上 。 因 此 ， 对 于 病情 不 复杂 的 IM 患者 ， 建 议 不 
予 特殊 干预 。 而 对 于 伴 有 严重 或 危及 生命 的 并 发 症 
的 患者 ， 建 议 采 用 诸如 阿 背 洛 韦 联合 或 不 联合 激素 
这 样 的 低 毒 治疗 方案 。 


避免 治疗 错误 
IM 的 治疗 应 避免 使 用 B- 内 酰胺 类 抗生素 。 


几 种 针对 IM 治疗 的 新 型 药物 已 在 进行 临床 前 
研究 ， 但 因为 其 症状 通常 不 干预 即 可 缓解 ， 所 以 需 
要 前 瞻 性 的 、 具 有 适当 把 握 度 的 随机 试验 以 证 实 其 
疗效 和 没有 明显 的 毒性 。 仍 然 需 要 针对 发 病 率 较 高 
的 不 典型 EBV 疾病 进行 干预 。 由 于 缺乏 严重 病例 ， 
所 以 目前 没有 进行 有 关 重 症 EBV 感染 的 试验 。 针 
对 EBV 的 疫苗 是 一 种 有 吸引 力 的 方法 ， 是 否 仅 对 
高 危 个 体 接种 还 是 大 范围 接种 以 及 采用 何 种 接种 方 
法 ， 目 前 正 进行 进一步 的 临床 试验 。 


(Rh GR 朱峰 BR) 
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单纯 疱疹 病毒 感染 

引言 


在 美国 由 单纯 疱疹 病毒 ( HSV ) 引起 的 生殖 器 和 口腔 感染 为 地 方 性 疾病 。 生 殖 器 疱疹 主要 由 HSV-23 引 
起 ， 少 数 由 HSV-1 所 致 。 生 殖 器 HSV 感 染 在 成 年 人 中 可 引起 生殖 器 水 疱 和 江 病 ， 而 在 新 生 儿 和 免疫 力 低 下 
的 个 体 可 出 现 严 重 的 全 身 性 疾病 。 

HSV-2 的 传播 几乎 均 为 性 传播 ， 而 HSV-1 通 常 是 通过 人 与 人 的 非 性 接触 来 传播 的 。 每 年 新 发 HSV-2 感 染 
者 估计 在 150 万 以 上 。HSV-2 血 清 阳 性 在 12 岁 以 下 人 和 群 中 极 少 见 ， 发 生性 行为 后 急剧 上 升 ， 在 40 岁 时 达到 高 
峰 。 在 1978 一 1991 年 间 HSV-2 感 染 的 血清 阳性 率 上 升 了 30% ， 达 到 了 21.7%。 据 估计 1999 一 2004 年 间 全 国 
的 血清 阳性 率 下 降 至 17%。 下 降 主 要 见于 14 ~ 18 岁 人 群 。 大 多 数 生殖 器 HSV 感 染 的 个 体 在 早期 感染 时 未 能 


诊断 ， 并 且 再 发 时 仍 未 被 识别 。 口 唇 HSV-2 感 染 少见 ， 而 且 几 乎 总 伴 有 生殖 器 感染 。 
HSV-1 感 染 带 见于 儿童 期 ， 大 约 20% 五 岁 以 下 的 儿童 血清 学 检测 阳性 。HSV-1 的 血清 阳性 率 随 着 年 龄 
的 增长 几乎 呈 线 性 增加 ， 直 至 约 50%。HSV-1 感 染 越 来 越 常见 ， 估 计 50% 的 生殖 器 感染 事件 可 归 因 于 它 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


原 发 HSV 感染 发 生 在 黏膜 的 接种 部 位 ， 然 后 
道行 感染 至 感觉 神经 节 。 原 发 感染 缓解 后 ，HSYV 在 
感觉 神经 节 内 进入 潜伏 状态 ， 并 且 可 以 再 活化 导致 
感染 神经 节 支 配 的 黏膜 感染 。 

在 HSV 原 发 感染 过 程 中 ， 自 然 杀 伤 (NK). 细 
胞 是 免疫 的 重要 效应 细胞 。NK 细胞 的 活化 取决 于 
多 种 直接 或 间接 限制 病毒 复制 的 细胞 因子 的 产生 。 
当 免 疫 应 答 完成 后 ， 从 受 感染 的 组 织 中 清除 HSV 
是 由 下 细胞 介 导 的 ， 并且 涉及 细胞 因子 介 导 的 效应 
机 制 以 及 直接 溶解 病毒 感染 的 细胞 。 在 清除 感染 的 
过 程 中 CD4+ 和 CD8+T 细胞 均 起 着 重要 作用 。 

免疫 应 答 的 效率 似乎 影响 了 潜伏 在 神经 节 内 病 
毒 的 数量 。 促 成 这 一 控制 作用 的 因素 尚 不 完全 清楚 ， 
但 干扰 素 -y 可 能 起 着 重要 作用 。 初 步 的 证 据 表 明 ， 
在 维持 HSV 潜伏 方面 免疫 应 答 可 能 起 到 了 补充 作 
用 ,但 还 有 待 于 证 实 。 


临床 表现 


生殖 器 HSV 感染 分 为 五 型 。 

原 发 性 初 发 生殖 器 疱疹 指 的 是 从 未 感染 过 单纯 
疱 闭 病 毒 的 个 体感 染 HSV-1 或 HSV-2。 在 具有 人 免 
疫 能 力 的 宿主 中 ， 这 种 情况 通常 不 能 被 识别 经 过 
1~ 14 X (平均 4 天 ) 的 潜伏 其 后， 宿主 将 会 出 现 
Fe, IPE 24 小 时 之 内 进展 成 小 水 泡 【图 100-1). 
这 些小 水 泡 可 为 清流 或 者 蛙 脓 性 ， 并 迅速 演变 成 表 
浅 无 硬结 的 痛 性 湿 疡 。 临 床 的 伴随 症状 包括 排 录 采 
难 、 腹 股 沟 淋 巴结 炎 、 阴 道 分 泌 物 以 及 宫颈 炎 。 也 
可 能 出 现 全 身 症 状 ， 包 括 肌 痛 、 不 适 以 及 其 他 流感 
样 症状 。 在 1 一 2 周 内 分 批 出 现 皮疹 。 娃 阁 以 及 愈 
合 还 需要 再 过 1 ~ 2 周 的 时 间 。 

非 原 发 性 初 发 生殖 器 瘤 疾 是 一 种 在 有 任 一 类 
型 HSV 感染 史 的 个 体 中 发 生 的 感染 ， 以 既往 口唇 
HSV-1 感染 者 出 现 生殖 器 的 HSV-2 感染 为 代表 。 一 
般 来 说 ， 由 于 非 原 发 性 初 发 生殖 器 疱疹 体液 和 细胞 
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图 100-1 单纯 疱疹 病毒 的 损害 。 





自身 接种 性 损害 


免疫 应 答 不 完全 ， 所 以 其 病情 经 于 原 发 性 初 发 生殖 
TUE. GRRE RA A ISA, SLA 
少 ,疼痛 轻 ,全 身 症状 较 少 见 ,并且 病 变 缓解 更 快 ( 通 
常 5 一 7 天 )。 在 临床 上 与 复发 性 生殖 固 瘤 疹 更 相似 ， 
并 可 能 被 误 认 为 是 再 发 感染 。 

第 一 次 被 确认 的 发 作 即 为 初始 感染 ， 无 论 它 是 
首次 发 作 还 是 再 发 感染 。 

复发 性 生殖 只 疱疹 是 由 于 同一 类 型 病毒 所 致 的 
生殖 器 疱疹 第 二 次 或 以 后 的 发 作 。HSV-2 感染 占 复 
发 性 生殖 器 疱疹 的 90% 以 上 。 复 发 的 中 位 次 数 为 每 
年 4 次 ，38% 的 个 体 每 年 6 次 或 6 次 以 上 。 复 发 性 
发 作 通常 不 伴 全 身 症 状 ， 相 当 温 和 ， 而 且 往 往 不 能 
被 识别 ， 但 在 出 疹 前 或 许 伴 有 感觉 异常 或 感觉 迟钝 
的 前 驱 症 状 。 局 限 的 水 疱 或 溃疡 性 病变 时 集 群发 展 ， 
并 趋向 于 中 线 的 一 侧 。 不 典型 病变 多 见 ， 并 且 可 能 
被 误 认 为 表皮 脱落 或 过 敏 。 病 变 主 要 位 于 男性 的 旬 
头 或 阴茎 体 部 和 女性 的 阴道 口 或 阴唇 以 及 男女 的 办 
部 和 肛 周 。 在 病变 出 现 前 的 6 — 24 小 时 可 能 出 现 
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神经 系统 的 前 驱 症 状 。 

亚 临 床 排毒 是 指 在 没有 明显 病变 的 情况 下 检 
出 病毒 。 我 们 对 生殖 器 疱疹 的 理解 已 经 从 间断 哄 
发 转变 为 低 度 持 续 排 毒 ， 通 过 生殖 吕 和 肛门 的 病 
毒 培养 每 天 可 检 出 5% 一 7%， 通 过 聚合 酶 链 反应 
(PCR) fA] REM 15% ~ 20%。 在 震 患 生殖 器 疱 
疹 的 最 初 6 ~ 12 个 月 中 ， 亚 临床 排毒 的 疾 率 最 高 。 
这 在 HSV-1 中 很 少见 。 而 在 HSV-2 中 ， 亚 临床 排 
毒 见于 几乎 所 有 的 个 体 ， 更 常见 于 女性 ， 并 且 随 
着 时 间 的 推移 而 递减 。 亚 临床 排毒 与 临床 识别 的 
发 作 在 时 间 上 具有 相关 性 ， 即 在 发 病 前 或 病变 组 
解 后 的 1 至 数 天 可 检 出 病毒 。 症 状 或 病变 的 进展 
似乎 与 排毒 的 持续 时 间 更 相关 ， 而 与 宿主 的 免疫 
不 相关 。 曾 接受 过 复发 症状 和 体征 宣教 的 患者 有 
可 能 掌握 识别 哪些 时 段 他 们 具有 将 HSV 传染 给 配 
偶 的 风险 。 但 不 幸 的 是 ， 由 于 超过 70% 的 传播 可 
归 因 于 无 证 状 的 排毒 ， 不 管 症 状 或 体征 如 何 ， 患 
者 有 可 能 传染 给 所 有 的 性 伴侣 。 


鉴别 诊断 


在 性 活 路 的 年 轻 人 中 ， 获 发 的 生殖 器 或 肛门 溃 
疡 的 鉴别 诊断 范围 相对 较 小 。 软 下 养 在 美国 很 少见 ， 
而 且 梅毒 的 发 病 率 正 处 于 历史 低 点 ， 并 且 集 中 于 某 
些 地 区 。 

鉴别 诊断 应 包括 以 下 传染 性 病因 : 生殖 器 疱疹 、 
Midi. HOP HR. EE HIV 感染 、 性 病 淋巴 肉芽 肿 以 
及 腹股沟 肉芽 肿 。 

一 期 梅毒 可 通过 出 现 无 压痛 、 质 硬 的 非 脓 性 溃 
疡 区 别 于 其 他 浊 疡 。 其 他 滥 疡 的 特征 无 助 于 区 分 感 
染 的 病因 ， 但 更 倾向 于 疱疹 所 致 。 诊 断 检测 对 于 防 
止 从 生殖 器 湾 疡 中 淖 诊 生殖 嚣 净 疹 是 至 关 重 要 的 。 


诊断 方法 


到 目前 为 止 ， 病 毒 培养 依然 是 诊断 的 金 标准 。 
目前 已 知 HSV DNA PCR 检测 的 敏感 性 是 病毒 培养 
的 3 - 4 倍 ， 并 且 与 细胞 培养 相 比 ， 可 以 使 自生 殖 
器 病变 检 出 病毒 的 阳性 率 由 1196 增加 至 70%。 尽 管 
许多 参考 实验 室 推荐 PCR 方法 ， 但 并 未 商业 化 。 病 
毒 的 检测 方法 ， 无 论 是 培养 还 是 PCR 检测 ， 均 可 
用 于 生殖 器 溃疡 的 病因 学 诊断 。 它 们 还 可 用 于 区 分 
HSV-1 和 HSV-2， 这 是 一 个 预后 判断 和 咨询 的 重要 
因素 。 病 变 为 水 泡 - 脓 疱 期 时 ， 培 养 的 敏感 性 最 高 。 
当 病 变 成 为 溃疡 和 形成 结 痢 时 其 敏感 性 迅速 降低 。 
直接 免疫 荧光 抗体 检测 较 培 养 更 快捷 (4 一 6 小 时 )， 
但 不 能 区 分 HSV-1 和 HSV-2。 

采用 酶 联 免疫 吸 附 测 定 法 (ELISA) 对 临床 
标本 进行 HSV 抗原 检测 较 培养 更 为 快捷 (3 — 4 
小 时 得 到 结果 )， 但 其 使 用 一 般 仅 限于 大 型 实验 室 
和 教学 机 构 。 巴 氏 涂 片 显微镜 检查 或 吉姆 萨 染色 
(Tzanck 试验 ) 不 敏感 并 且 缺 乏 特 异性 ， 因 此 并 不 
推荐 用 于 生殖 器 疱疹 的 诊断 。 针 对 HSV BEA G 
的 A 型 特异 性 抗体 检测 是 最 重要 和 最 可 靠 的 诊断 
HSV 感染 的 方法 。 抗 体检 测 以 补体 结合 作用 、 间 
接 荧光 免疫 技术 或 中 和 技术 为 基础 ， 故 不 能 区 分 
HSV-1 和 HSV-2 的 抗体 。 阴 性 的 抗体 检测 结果 更 
为 可 靠 ， 可 在 具有 提示 复发 性 疮 疙 症状 的 患者 中 除 
外 该 诊断 。 而 阳性 的 检测 结果 ， 如 果 不 是 基于 糖 蛋 
白 G HSV 检测 则 诊断 价值 很 小 ， 因 其 不 能 确切 
地 区 分 1 型 和 2 弄 感 染 。 因 为 超过 半数 的 美国 成 人 
HSV-1 血清 阳性 ， 所 以 一 个 阳性 的 检查 结果 在 生殖 
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器 溃疡 性 疾病 的 评估 中 没有 价值 。 免 疫 球 蛋白 M 
(IgM) 抗体 通常 见于 复发 性 HSV 暴发 ， 并 不 提示 
近期 感染 。IgM 抗体 仅 适 用 于 病情 评估 和 新 生 儿 疱 
疙 病毒 感染 的 诊断 。 

依据 群体 研究 发 现 ， 新 型 特异 性 血清 学 检测 方 
法 对 检 出 HSV-2 抗体 的 特异 性 超过 98%, JE H fi 
感性 大 于 90%。 一 种 快速 诊室 测定 法 也 是 有 效 的 ， 
它 可 以 对 血清 或 手指 针 刺 采血 进行 测定 ， 并 且 在 
lOmin 以 内 给 出 结果 。 当 拟 进行 HSV 检测 时 ， 必 须 
进行 基于 糖 蛋白 G 的 检测 。 

以 下 是 目前 美国 食品 和 药物 管理 局 批准 的 型 特 
异性 检测 : Western 免疫 印迹 法 、HerpeSelect HSV-1 
和 HSV-2 ELISA (Focus Diagnostics，Cypress， 
CA), HerpeSelect HSV-1 和 HSV-2 免疫 印迹 
(Focus Diagnostics, Cypress, CA), BioKit HSV-2 
快速 检测 法 (Biokit USA, Lexington, MA) 以 及 
Captia HSV-1 和 HSV-2 (Trinity Biotech, Wicklow, 
Ireland) , 


处 理 和 治疗 


不 应 把 生殖 器 疱疹 当做 一 件 耻 嗓 的 事情 ， 并 且 
大 多 数 患者 需要 安奈 和 适当 的 辅导 。 只 有 这 样 才 可 
以 使 患者 充分 掌握 有 关 该 病 的 一 些 事实 和 误 传 。 


药物 与 其 他 治疗 


早期 生殖 器 疱疹 的 抗 病毒 治疗 可 防止 新 病灶 的 
形成 ， 并 迅速 降低 排毒 、 感 染 以 及 自身 感染 的 风险 。 
但 是 ， 它 并 没有 防止 以 后 复发 的 效果 。 当 其 连续 给 
药 时 ， 可 有 效 地 抑制 HSV 复发 ， 降 低 亚 临床 排毒 ， 
H HAE HSV 传染 风险 降低 30 和 。 发 作 期 治疗 可 缩 
短 复发 的 病程 。 目 前 推荐 的 生殖 费 净 痣 的 抗 病 毒 治 
疗 方案 的 不 良 反 应 很 少 , 但 当 肾 功能 受 损 时 ， 血 清 
水 平 可 能 增高 (需要 减少 剂量 )( 表 100-1), Brit i 5 
泛 背 洛 事 、 伐 昔 洛 韦 不 能 在 妊娠 期 间 使 用 。 一 些 专 
家 建议 在 孕 晚 期 对 有 复发 性 疱疹 症状 的 女性 使 用 抑 
制 性 阿 昔 洛 韦 治 疗 ， 以 减少 短期 内 暴发 的 可 能 性 ， 
从 而 避免 不 必要 的 剖 宫 产 。 

局 部 应 用 2% HEF ASER AIH O CUR 885 
物 可 有 效 治疗 严重 的 初 发 女性 患者 。 它 应 反复 使 用 ， 
尤其 在 排尿 前 ， 但 不 超过 24 ~ 36 小 时 。 有 一 种 理 
论 上 的 致 敏 风险 ,但 这 在 实践 中 很 少见 。 可 能 需要 
抗 真 菌 药 或 抗菌 药 治疗 继 发 感染 。 
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感染 类 型 或 治疗 Mae 
400mg, 3 次/ 日，10 天 
800mg 口服 ， 3 次 /日 ,2 天 


400mg 口服 ，2 次 /日 








复发 感染 
抑制 治疗 


目前 没有 证 据 表明 盐 浴 、 局 部 抗菌 剂 、 赖 氨 酸 、 
维生素 或 其 他 非 主流 药物 在 治疗 或 预防 生殖 器 疱疹 
上 较 安 奈 剂 更 有 效 。 


最 佳 治疗 
首次 发 作 


SW. WS PERE ERE, SK EIE. 5] 
HIV 感染 或 其 他 感染 ， 为 进一步 评估 需要 立即 进行 
检测 。 检 查 包 括 瞳 视 时 检查、 血清 的 快速 血浆 反应 
素 检 测 、HIV p24 抗原 或 血清 中 HIV RNA 或 抗体 检 
测 。 

应 考虑 使 用 7 ~ 10 天 的 口服 抗 病 毒药 物 。 症 
状 通常 在 3 一 4 天 内 缓解 。 如 果 不 是 这 样 ， 应 考虑 
继 发 感染 的 可 能 性 。 病 变 的 时 间 超 过 14 天 应 考虑 
同时 感染 HIV， 并 且 应 考虑 在 2 — 4 周 后 重复 进行 
梅毒 血清 学 试验 和 其 他 生殖 器 感染 的 检查 。 如 果 早 
期 HSV 病毒 学 检测 结果 均 阴 性 ， 应 在 出 现 症 状 的 6 
周 后 进行 HSV 型 特异 性 血清 检测 ， 并 且 在 3 个 月 
后 复查 。 建 议 对 所 有 诊断 为 生殖 器 瘤 痊 的 个 体 进行 
HIV 检测 。 


再 次 发 作 


如 果 诊 断 尚未 得 到 证 实 ， 则 应 在 活动 病变 处 取 
得 病毒 学 标本 。 在 病变 不 典型 、 病 毒 检 测 阴 性 或 病 
变 部 位 不 能 进行 HSV 检测 的 患者 中 应 考虑 进行 型 
特异 性 血清 学 检查 。 

对 于 那些 近期 没有 进行 过 HIV 检测 的 患者 应 强 
烈 建 议 进行 HIV 检测 。 

其 他 重要 的 因素 包括 间断 口服 抗 病毒 药物 治 
疗 ， 并 且 在 治疗 方案 上 征求 患者 的 意见 一 一 包括 一 
且 出 现 发 作 的 症状 和 体征 即 开始 连续 的 发 作 期 治疗 
或 为 防止 复发 而 给 予 抑制 治疗 。 


100.31. 特定 类 型 HSV-2 感染 的 药物 和 剂量 


ZH 

250mg HR, 31K / A, 10 天 
1000mg 口服 ，2 次 /日 ，1 天 
250mg 口服 ,2 次 /日 





Rites 

lg 口服 ，2 次 /日 ，10 X 

S00mg 口服 ，2 次 /日 ,2 天 

500mg 口服 ,1 次 /日 (暴发 < 10 次 /年 ) 
或 

1000mg 口服 ,1 次 /日 (暴发 = 10 次 /年 )。 










咨询 。 首 先 ， 最 重要 的 是 应 提供 疾病 各 方面 的 
准确 信息 。 初 次 诊断 生殖 器 瘤 痛 ， 可 对 精神 造成 毁 
“7 天 性 的 打击 ， 并 可 能 导致 对 信息 的 理解 和 记忆 困难 。 
在 首 诊 时 所 涉及 的 重要 信息 包括 以 下 内 容 : 

e 可 使 用 的 对 初次 感染 有 效 的 治疗 

e 可 使 用 的 对 复发 有 效 的 治疗 

e 复 发 往往 较 首次 发 作 轻 

e 疱疹 的 传染 通常 源 于 不 知道 自己 (他 或 她 ) 

己 感 染 或 不 相信 对 方 暴露 时 可 被 感染 的 配偶 

e 每 日 抑制 疗法 可 以 降低 50% 的 传播 风险 

e 使 用 安全 套 的 次 数 超 过 25% 者 可 减少 50% 

的 HSV 传播 

应 长 期 随访 以 解决 患者 所 关注 的 问题 ， 并 提供 
适当 的 辅导 。 患 者 可 能 得 到 书面 资料 ， 访 问 互联 网 
网 站 以 及 电话 热线 咨询 。 


预防 


多 数 患 者 一 旦 接受 了 有 关 暴 发 的 轻 度 症状 和 体 
征 的 宣教 后 即 能 识别 暴发 的 症状 。 下 面 的 步骤 可 以 
帮助 防止 获得 和 传播 生殖 器 疱疹 : 

e 向 性 伙伴 公开 HSV 的 情况 

e 暴发 期 间 禁 欲 

e 安全套 可 以 减少 传播 ， 特 别 是 在 首次 感染 后 

的 最 初 6 ~ 12 个 月 

e 选择 配偶 时 应 了 解 血 清 学 情况 

e 现 已 证 实 每 日 抑制 疗法 可 以 将 HSV 传染 给 

未 感染 配偶 的 风险 降低 50% 


避免 治疗 错误 
HSV 感染 患者 的 主要 问题 包括 : (1) 未 能 积 


极 调查 是 否 在 同一 个 体 上 存在 其 他 的 性 传播 疾病 + 
(2) 未 征求 感染 者 对 治疗 方案 的 意见 。 了 解 免 疫 抑 


制 个 体 更 应 积极 治疗 HSV 感染 的 需要 也 同样 重要 。 


预防 和 治疗 性 疫苗 的 研究 目前 处 于 2 期 和 3 期 
临床 试验 阶段 。 在 4 年 内 可 以 取得 有 关 这 些 疫苗 临 
床 效果 的 资料 。 即 使 有 一 个 有 效 的 疫苗 ， 对 于 一 般 
公众 对 性 传播 疾病 疫苗 的 可 接受 性 以 及 目标 人 群 是 
理应 为 青少年 或 年 轻 人 的 问题 尚 需 加 以 解决 。 阴 道 
杀菌 剂 的 研发 将 为 女性 对 抗 HSV 以 及 其 他 性 传播 
感染 提供 保护 。 


(A + RAM 校 ) 
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水 辣 带 状 疱疹 病毒 感染 


引言 


水 瘟 带 状 疱 疙 病毒 (varicella-zoster virus, VZV) ， 一 种 大 分 子 DNA 病 毒 ， 属 于 疱疹 病毒 家 族 ， 而 且 
像 所 有 疱疹 病毒 一 样 ， 可 引起 长 期 潜伏 感染 。VZV 可 引起 两 种 临床 综合 征 : 水 总 ， 由 于 原 发 感染 VZV 引 起 的 
具有 高 度 传染 性 的 儿童 出 疙 性 疾病 ; 带 状 疱疹 ， 由 于 潜伏 感染 的 VZV 再 度 活动 引起 的 皮肤 水 疱疹 。 在 免 
疫 力 正常 的 儿童 水 瘟病 情 常 是 较 轻 的 ， 但 在 成 人 、 孕 妇 和 免疫 缺陷 的 宿主 水 盖 的 发 病 率 和 死亡 率 均 明显 
增加 。 带 状 疱疹 能 引起 严重 和 持续 的 疼痛 ， 而 且 像 水 总 一 样 ， 在 免疫 缺陷 的 宿主 病情 有 时 非常 严重 。20 
世纪 90 年 代 中 期 ， 水 总 疫 若 的 接种 显著 降低 了 美国 水 总 的 发 病 率 ， 以 及 在 儿童 和 成 人 中 由 于 水 总 和 其 并 


发 症 引 起 的 住院 率 和 死亡 率 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


原 发 感染 通过 疱疹 皮肤 破 措 处 或 呼吸 道 分 刻 物 
的 感染 飞 沫 经 空气 传播 而 形成 ， 并 导致 上 呼吸 道 感 
染 ， 随 后 病毒 在 局 部 淋巴 结 复 制 、 病 毒 血 症 ， 继 而 
感染 皮肤 和 表皮 细胞 。 水 盖 带 状 疱疹 感染 的 皮 疙 最 
初 的 特征 是 清流 的 水 泄 ， 泡 内 含有 传染 性 的 病毒 。 
水 疱 随 着 多 形 核 白 细胞 的 迁移 而 成 为 脓 疤 ， 而 后 破 
裂 或 吸收 。 

原 发 感染 VZV 后 ， 病 毒 潜伏 在 背 根 神经 节 。 
促使 再 度 活 动 和 随后 出 现 临床 带 状 疱 疮 的 因素 尚 不 
清楚 。 


临床 表现 


水 癣 极 具 传染 性 ， 据 报道 无 既往 感染 中 的 人 
发 病 率 超过 90%。 在 无 疫苗 以 前 ，5 ~ 9 岁 的 儿童 
最 易 感染 。 在 美国 , 15 岁 以 上 的 人 大 约 有 10% 对 
VZV 易 感 。 疾 病 的 特点 是 感染 后 8 一 21 天 出 现 皮 
疙 、 周 身 乏 力 和 发 热 。 皮 闭 是 水 痘 的 标志 ， 开 始 
RAHA, MAPK, BG PORK {图 
101-1)。 皮 肤 损害 经 历 一 系列 典 现 的 变化 ， 开 始 时 
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是 中 间 四 陷 的 水 泡 ， 而 后 进展 成 肤 疱 ， 最 后 形成 结 
MRES. EER ~ 2 天 至 所 有 损害 形成 
结 冶 ， 水 辣 均 有 传染 性 。 

在 以 前 被 免疫 过 的 人 水 总 通常 是 一 种 轻微 的 疾 
病 ， 皮 疙 和 典型 的 水 阑 不 同 。 以 前 感染 过 的 患者 损 
害 会 更 少 ,， 皮 痊 倾 向 于 丘疹 样 疱 烤 或 丘疹 而 非 水 疱 。 
他 们 也 会 传染 水 盖 给 他 人 ,但 比 典 型 水 痘 的 患者 传 
染 性 小 。 

水 冶 在 免疫 正常 的 儿童 是 较 轻 的 ， Phim, (EM 
年 和 成 人 常 更 严重 。 母 亲 在 分 娩 前 5 KRAN 2 
天 内 发 病 的 新 生 儿 具有 高 死亡 率 危险 。 在 各 年 龄 段 
免疫 缺陷 的 患者 ， 病 情 可 能 很 严重 。 如 果 母 亲 发 生 
水 丫 ， 可 引起 致死 性 的 畸 形 ( 约 4% 的 感染 孕妇 )， 
尤其 是 妊娠 早期 。 

并 发 症 包 括 继 发 的 皮肤 感染 ， 通 常 由 于 金黄 
色 葡 萄 球菌 和 化 腑 性 链球 菌 引起 ， 是 播 抓 疗 痒 皮 损 
的 结果 。 肺 炎 在 儿童 不 常见 ， 但 约 16% ~ 20% 的 
成 人 感染 者 通常 在 发 病 后 3 ~ 5 天 并 发 肺炎 (图 
101-1 ; 彩 图 101-1)。 肺 炎 经 常 表现 有 呼吸 困难 、 
咳嗽 和 发 热 ， 但 是 肺炎 的 放射 学 证 据 可 出 现在 呼吸 
系统 症状 出 现 之 前 。 常 见 的 X 线 表现 包括 间 质 和 结 
节 的 浸润 。 出 现 水 盖 和 肺炎 的 孕妇 病情 尤其 严重 。 


图 101-1 ktm 
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带 状 疱疹 可 发 生 在 任何 年 龄 ， 但 发 病 率 随 年 龄 
增加 和 细胞 介 导 的 免疫 减弱 而 上 升 。 首 发 症状 是 疼 
fh. 48 一 72 小 时 内 在 皮 区 支配 范围 内 出 现 单 侧 斑 
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E, BALE DE nN AK HAT a AAD ABE REK IR SER. 
皮 损 常 持续 10 一 15 天 ， 但 皮肤 完全 恢复 至 正常 需 
数 周 时 间 。 三 又 神经 受累 可 能 引起 眼 部 损伤 【 带 状 
疱疹 眼 炎 )， 可 能 危及 视力 (图 101-2), HARK 
相关 的 疼痛 和 和 带 状 疱疹 后 神经 痛 是 最 麻烦 的 症状 ， 
可 能 会 致 残 ， 尤 其 是 年 龄 在 SO 岁 以 上 的 患者 。 在 
先前 的 水 痛 区 域 疼痛 是 特别 严重 的 。 带 状 疱疹 后 神 
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101-2 ” 带 状 疱疹 角膜 炎 。 





经 痛 的 危险 因素 包括 高 龄 、 感 觉 缺 失 和 剧 痛 。 迅 速 
的 抗 病毒 治疗 似乎 可 减少 带 状 疱疹 后 神经 痛 的 危 
险 。 中 枢 神经 受累 可 表现 为 脑膜 脑 炎 或 脑 炎 。 与 正 
常人 相 比 ， 和 免疫 缺陷 患者 带 状 疱疹 病情 更 为 严重 。 
例如 ,淋巴 瘤 患 者 皮肤 播 散 和 内 脏 受 累 的 风险 增加 。 


鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 播 散 性 单纯 疱疹 病毒 、 柯 萨 奇 病 
毒 、 埃 可 病毒 、 非 典型 麻 疙 病毒 引起 的 感染 ， 但 这 
些 病 毒 更 常 引 起 麻疹 样 皮疹 而 非 疱 疹 病 变 。 脓 疱疹 
的 外 观 与 水 痘 相似, 但 脓 净 疹 的 结 冶 脱 落 提 示 由 人 金 
黄色 葡萄 球菌 或 化 脓 性 链球 菌 引起 的 革 兰 阳性 球菌 
感染 。 


诊断 方法 


通过 病史 和 体格 检查 足以 做 出 诊断 。 多 阶段 出 
Bi FS ETE eH Ee EEK IG, REE Fi RR d 
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的 可 能 。 实 验 室 检查 有 助 于 鉴别 疑似 病例 。 可 将 皮 
肤 病变 的 小 泡 刮 破 以 获取 病毒 培养 样本 或 直接 荧光 
抗体 染色 。 免 疫 吸 附 血 凝 试 验 测定 抗体 、 膜 抗原 荧 
光 抗 体 测定 以 及 酶 联 免 疫 吸 附 测定 有 助 于 显示 血清 
转换 或 诊断 性 的 滴 度 升 高 。 皮 损 处 的 Tzanck 涂 片 发 
现 特征 性 的 多 核 巨 细胞 ， 但 敏感 性 只 有 60%。 这 些 
涂 片 不 能 从 VZV 中 分 辨 出 单纯 疱疹 病毒 。 聚合 酶 


链 反 应 测定 脑 瑚 液 中 VZV DNA 有 助 于 中 枢 神 经 系 
统 受 累 的 诊断 。 


处 理 和 治疗 


沐浴 以 保持 良好 的 皮肤 卫生 对 于 减少 水 盖 患 者 

并 发 症 的 危险 非常 重要 。 指 甲 应 剪 短 以 减少 继 发 感 
HW. IEPER ARON Em DEE, Bal ES B (800mg 
口服 ,4 次 /日 ，5 ~ 7 天 ) 或 其 他 相似 的 药物 (如 
Hb. (RRM) 在 发 病 24 小 时 内 给 药 可 降 
低 皮 损 的 数量 和 持续 时 间 以 及 减轻 发 热 ， 应 该 用 于 
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应 予以 治疗 。 

TIGRE BA. AZAR (500mg, 3 
K/H, 7K), RËRE (lg，3 次 /日 ,7 天 ) 或 
阿 昔 洛 韦 (800mg, 5 次 /日 ,7 — 10 天 ) 抗 病毒 治疗 ， 
可 加 速 病变 和 疼痛 的 消退 ， 但 在 皮疹 出 现 的 3 天 内 
给 药 最 为 有 效 。 伐 萌 洛 韦 消除 疼痛 的 速度 比 阿 背 洛 
韦 快 。 一 个 研究 表明 深 尼 松 辅助 阿 背 洛 韦 可 改善 疼 
痛 和 其 他 生活 质量 指标 ， 然 而 ， 在 糖尿 病 和 其 他 有 
皮质 类 固 醇 应 用 并 发 症 危 险 的 患者 应 谨慎 。 尚 不 清 
AU IE MSS CH ED. UTR GS 
额外 的 益处 ， 因 为 这 些 抗 病 毒药 物 比 阿 背 洛 韦 更 为 
有 效 。 阿 米 蔡 林 、 地 昔 帕 明 、 加 巴 喷 丁 对 减轻 疱疹 
后 神经 痛 可 能 有 益 。 


避免 治疗 错误 


避免 治疗 错误 最 关键 的 步骤 是 尽 可 能 在 水 总 带 
状 疱疹 感染 临床 过 程 的 早期 做 出 正确 诊断 。 治 疗效 
果 主 要 取决 于 早期 开始 抗 病毒 治疗 。 如 以 前 提 到 的 ， 
水 辣 的 皮肤 损害 会 偶然 被 误诊 为 肤 净 病 。 这 是 一 个 
可 能 延误 抗 病毒 治疗 的 错误 范例 ， 进 而 会 导致 可 预 
防 的 并 发 症 (包括 疱疹 后 神经 痛 ) RE. 


预防 


水 痘 疫苗 是 一 种 减 毒 活 疫苗 ， 有 效率 至 少 可 达 
95% ~ 99%, 已 获准 用 于 至 少 12 月 龄 的 健康 儿童 
和 易 感 青少年 及 成 人 。 所 有 儿童 需 在 12 ~ 18 AB 
间 常 规 接种 水 痘 疫苗 ， 而 易 感 儿童 应 该 在 13 岁 之 
前 接种 疫苗 。 水 痘 带 状 疱 疙 病毒 免疫 球 蛋白 (VZIG) 
可 用 于 有 并 发 症 危险 的 暴露 人 群 [ 如 免疫 受 损人 群 、 
孕妇 、 早 产儿 ( 孕期 不 足 28 周 生 产 或 者 出 生体 重 小 


于 1000g)]。 水 总 免 疫 球 重 白 应 在 暴露 后 96 小 时 内 
给 予 。 然 而 ， 美 国 已 不 再 生产 VZIG。VZIG 可 以 从 
加 拿 大 制造 商 处 获得 ， 但 必须 有 知情 同意 书 和 研究 
方案 。 虽 然 未 获 美 国 食品 和 药品 管理 局 (FDA) 的 
批准 ,在 暴露 后 8 ~ 21 天 使 用 标准 剂量 抗 病毒 治疗 ， 
已 成 功 地 预防 免疫 受 损人 群发 生 水 辣 。 

最 近 FDA 已 批准 在 60 岁 及 60 岁 以 上 的 老年 
人 和 群 中 使 用 一 种 新 疫苗 ZOSTAVAX 预防 VZV。 在 
一 个 大 型 临床 试验 中 ， 该 疫苗 可 以 减少 带 状 疱疹 和 
疱疹 后 神经 痛 的 发 病 率 。 免 疫 实践 顾问 委员 会 即将 
出 台 相 关 的 使 用 建议 。 


水 痘 疫 苗 的 发 明 及 广泛 使 用 已 改变 了 水 痘 感染 
的 流行 病 学 。 长 期 随访 对 于 决定 是 否 有 再 接种 的 必 
要 和 因 疫 苗 免 疫 力 消退 而 发 病 的 患者 是 否 出 现 新 的 
或 不 同 的 临床 表现 是 很 重要 的 。 疫 苗 和 新 型 免疫 抑 
制剂 治疗 可 以 使 水 总 呈现 不 同 的 临床 表现 。 新 获准 
使 用 的 带 状 疱疹 疫苗 可 很 大 程度 降低 未 来 疱疹 及 疮 
疙 后 神经 痛 的 发 病 率 。 


(RHA 译 AML 校 ) 
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脑 炎 是 指 广 义 的 感染 性 和 非 感染 性 病因 引起 的 脑 实质 炎症 。 本 章 重点 讨论 感染 性 脑 炎 。 感 染 性 脑 炎 被 
认为 是 一 种 内 科 急 症 ， 因 为 针对 特定 病原 体 如 单纯 疱疹 病毒 ( herpes simplex virus, HSV) ILU RES 
3^ ( Rocky Mountain spotted fever, RMSF ) 的 早期 治疗 可 显著 降低 发 病 率 和 死亡 率 。 急 性 脑 炎 ， 在 发 达 
国家 中 最 为 常见 的 致命 性 散发 脑 炎 类 型 ， 是 一 种 可 怕 的 并 且 具 有 潜在 毁灭 性 表现 的 HSV 感 染 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


脑 炎 和 脑膜 炎 有 许多 共同 特征 ， 临 床上 均 以 发 
热 和 头痛 为 主要 表现 。 单 纯 脑 炎 的 患者 存在 神经 功 
能 障碍 有 助 于 与 脑膜 炎 相 鉴别 然而 ， 当 患者 出 现 
脑 实 质 和 脑膜 同时 受累 时 ， 鉴 别 较为 困难 。 由 于 脑 
炎 和 脑膜 炎 的 病因 有 相当 大 的 差异 ， 故 区 分 这 两 种 疾 
病 非常 重要 。 当 感染 性 脑 炎 出 现 意识 变化 时 ， 提 示 大 
脑 皮质 广泛 受累 ， 这 种 损害 是 感染 性 病原 体 或 感染 
诱导 的 炎症 反应 所 导致 的 结果 。 在 具有 人 免疫 能 力 的 宿 
主 中 ， 单 纯 疱 疹 病 毒 1 型 (HSV-1)、 水 辣 - 带 状 疱 
疙 病毒 (VZV), RR, MRE Ril 
病毒 是 最 常见 的 病因 。HSV 脑 炎 的 年 发 病 率 约 为 每 
100 万 2 一 4 例 ， 约 占 病毒 性 脑 炎 的 10% — 20%。 
许多 虫 媒 病毒 可 引起 脑 炎 ， 如 日 本 脑 炎 和 西 尼 罗 病 
毒 脑 炎 。 单 核 细 胞 增多 性 利 斯 特 菌 和 立 氏 立 克 次 体 
(RMSF 的 病原 体 ) 可 引起 细菌 性 脑 炎 。 脑 炎 重 要 的 
非 病 毒性 原因 也 包括 非洲 地 方 性 锥 虫 病 和 免疫 缺陷 
Barm E n. 

病原 体 可 从 原 发 感染 部 位 p 如 呼吸 道 (麻疹 病 
SE. MRR) 或 皮下 组 织 (东方 和 西方 马 脑 
炎 病 毒 ) ] 经 血行 播 散 感染 中 枢 神 经 系统 (CNS). 
CNS 感染 也 可 以 通过 周围 神经 逆行 人 侵 途 径 引 起 ， 
如 狂犬 病 。 也 可 经 皮肤 或 黏膜 逆行 感染 感觉 神经 节 
引发 ， 如 HSV 和 VZV 的 感染 。 
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在 HSV 感染 时 ， 病 毒 经 原 发 感染 部 位 的 黏膜 
或 皮肤 表面 人 侵 ， 有 时 临床 症状 不 明显 ， 随 后 通过 
自主 神经 或 感觉 神经 末梢 感染 神经 节 的 神经 元 细胞 
体 。 多 数 HSV li Jedi HSV-1 导致 。 原 发 感染 时 ， 
HSV 在 神经 节 和 周围 神经 组 织 复 制 并 潜伏 。 在 儿童 
和 一 些 青年 人 中 ，HSV 感染 口唇 并 通过 嗅 球 直接 沿 
神经 蔓延 引起 HSV 脑 炎 。 在 多 数 成 人 中 ， 当 出 现 
HSV 脑 炎 时 ， 若 存在 HSV-1 感染 的 血清 学 证 据 和 
病史 ， 则 提示 此 时 脑 炎 是 通过 神经 节 潜伏 感染 、 复 
活 机 制 侵 犯 CNS 的 。 在 非 神 经 系统 原因 死亡 患者 
的 脑 组 织 中 ， 通 过 聚合 酶 链 反 应 (PCR) 已 经 检测 
出 HSV DNA， 故 病毒 在 CNS 潜伏 感染 后 复活 是 有 
可 能 的 。 因 此 ，HSV 感染 CNS 有 三 种 途径 ; (1) 
HSV-1 原 发 感染 口 咽 部 位 后 经 三 叉 神经 直接 累及 
CNS, ( 2) HSV-1 潜伏 后 复活 累及 CNS， (3) 
CNS 内 HSV-1 的 原 位 复活 。 

在 HSV 了 脑 炎 的 病程 中 ， 大 脑 颈 叶 是 早期 受累 
的 特征 性 感染 部 位 。 潜 伏 在 三 叉 神 经 节 的 病毒 复活 
后 经 三 叉 神经 脑膜 支 侵入 脑 组 织 ， 这 是 CNS 最 常见 
的 感染 方式 。 在 部 分 病例 中 ， 当 引发 脑 炎 的 变异 型 
HSV-1 与 从 患者 口 咽 部 位 分 离 出 的 病毒 不 同时 ， 提 
aM de arf 5 —3 90 HSV 感染 。 当 促进 细胞 
溶解 的 HSV 感染 神经 元 和 神经 胶 质 细胞 后 ， 可 导 
致 脑 组 织 坏死 从 而 引发 脑 炎 。 感 染 可 从 甄 叶 蔓延 至 
大 脑 的 其 他 区 域 。 


不 同感 染 源 引发 的 脑 炎 临床 表现 各 异 ， 这 可 能 
反映 出 CNS 所 感染 的 不 同类 型 细胞 。 神 经 元 感染 时 
可 出 现 部 分 性 或 全 面 性 疙 病 发 作 。 通 过 磁 共 振 成 像 
(MRI) 发 现 的 单纯 脱 髋 精 病 变 ， 可 能 起 因 于 神经 胶 
质 细 胞 损害 ， 并 引起 卒中 样 症 状 。 大 脑 皮层 的 炎症 
或 反应 性 脑 实 质 肿 胀 可 加 重 意识 障碍 ， 脑 干部 位 感 
染 可 导致 于 迷 或 呼吸 抑制 。 

随感 染 的 病因 、 宿 主 的 免疫 应 答 能 力 和 感染 各 
个 阶段 的 不 同 ， 组 织 病 理学 改变 各 异 。 但 一 般 表现 
为 脑 实质 损 害 、 反 应 性 神经 胶 质 细胞 增生 以 及 炎 细 
胞 浸润 。 在 重症 病毒 性 脑 炎 中 ， 尽 管 脑 腊 和 血管 周 
用 能 够 见 到 多 形 核 细 胞 ， 但 以 单 核 细胞 浸润 为 主 。 
组 织 学 改变 可 表现 为 神经 细胞 坏死 和 哈 神 经 细胞 现 
$. 与 腺 病毒 、 麻 疙 以 及 疱疹 病毒 感染 相关 的 特征 
性 核 内 包涵 体 也 可 见于 脑 炎 ， 狂 犬 病 脑 炎 时 脑 组 织 
中 可 发 现 肉 氏 小 体 。 立 克 次 体 脑 炎 时 血管 炎 的 表现 
很 突出 。 

病毒 性 脑 炎 既 可 为 病毒 原 发 感染 CNS 直接 损 
害 神经 元 所 致 ， 也 可 为 感染 后 继 发 性 脑 炎 。 在 原 发 
性 病毒 感染 时 ， 神 经 元 受累 并 且 能 够 发 现 病原 体 。 
在 感染 后 继 发 性 脑 炎 时 ， 不 能 检 出 或 发 现 病毒 。 感 
染 后 脑 炎 的 病理 政变 表现 为 血管 周转 单 核 细 胞 炎 性 
浸润 ， 静 脉 周 用 散在 的 神经 元 钥 靖 脱 失 。 这 类 脑 炎 
其 症状 出 现 于 原 发 感 当 痊愈 后 或 继 发 于 亚 临床 疾 
病 ， 这 一 事实 以 及 相应 的 组 织 学 改变 均 提示 该 综合 
征 为 免疫 介 导 性 疾病 。 临 床上 区 分 这 两 种 疾病 很 困 
难 ， 而 且 某 此 病毒 感染 如 麻 凌 ,与 二 者 均 有 关联 . 


临床 表现 


在 常见 的 感染 性 疾病 中 , 感染 性 脑 炎 并 不 常见 ， 
多 见于 小 儿 、65 岁 以 上 老人 以 及 免疫 缺陷 患者 。 脑 
炎 相 关 病 毒 感染 机 体 后 一 般 不 会 导致 临床 发 病 ， 约 
1% 的 对 路易 病毒 和 西 尼 罗 病 毒 出 现 脑 炎症 状 。 东 
方 马 脑 炎 病毒 是 一 个 例外 ， 感 染 该 病毒 后 在 所 有 年 
龄 的 人 群 中 大 多 出 现 症状 性 脑 炎 。 

脑 炎 患者 通常 因 急 性 发 热 、 头 痛 、 意 识 水 平 
改变 以 及 神经 功能 障碍 就 诊 。 意 识 的 改变 可 以 从 瞻 
亡 到 昏迷 程度 不 等 。 神 经 功能 障碍 包括 行为 和 认 知 
改变 、 局 灶 性 神经 功能 损害 和 沪 痛 改作。 临床 表现 
从 烦躁 不 安 和 急性 记忆 障碍 到 精神 异常 和 无 反应 状 
态 。 自 主神 经 和 下 匡 脑 功能 失调 、 尿 崩 症 以 及 抗 利 
尿 激素 分 泌 异 常 可 以 使 病程 更 复杂 。 无 论 何 种 病原 
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体感 染 ， 在 脑 炎 病程 中 常常 会 出 现 局 灶 性 神经 功能 
损害 表现 ， 且 部 分 性 和 全 面 性 疗 痫 发 作 常 见 。 其 他 
各 种 神经 系统 异常 也 可 发 生 ， 包 括 轻 偏 摊 、 偏 育 、 
PLS RSE AS ies AB SE STE. th, 
同样 表现 为 发 热 、 头 痛 和 颈 强 直 ， 通 常 不 伴 有 神经 
功能 异常 ， 尤 其 在 疾病 的 早期 常常 不 会 出 现 ， 但 呕 
叶 和 旦 光 可 能 也 比较 明显 。 

尽管 脑 炎 的 某 些 特征 能 够 为 特定 病因 提供 线 
索 ， 但 其 临床 表现 通常 缺乏 特异 性 。 腮 腺 肿 冯 高度 
提示 流行 性 有 腺 炎 ， 青 肠 道 症 状 提 示 肠 道 病毒 感染 
的 可 能 性 。 帕 金森 震颤 症状 已 经 被 证 实 与 日 本 脑 炎 
HX. A Ad do zb sE A eH Ds ib. A ich GS SB PERE 
SE HE As JS PU TE ES, FERA SY TE A 
302545 me Doi LY De SE Bate BUR DE 
E., TKA AE (图 102-1, BPA 102-1), E 
ye igi si Bh FEAF Sete ier. OP YE AL A 
的 皮 疙 与 RMSF 相关 ， 牛 眼 征 是 莱 姆 病 的 损害 ， 沿 
皮 区 分 布 的 疱疹 是 VZV 的 特征 。 局 灶 性 神经 功能 
损害 如 入 格 改变 、 冯 痛 改作、 幻觉 和 失语 等 提示 病 
变 部 位 位 于 亚 叶 ， 应 高 度 怀疑 HSV 脑 炎 。HSYV lli 
炎 患 者 可 能 出 现行 为 异常 ， 包 括 Kluver-Bucy 综合 
征 一 一 视觉 失 认 、 过 度 口 部 探索 、 感 情 淡 漠 、 行 为 
异常 和 饮食 习惯 改变 。 其 他 的 症状 包括 记忆 和 缺失 和 
轻 度 躁 狂 症 状 ， 如 情绪 激动 、 睡 眠 质量 下 降 和 性欲 
亢进 。 此 外 ， 失 语 也 可 是 HSV 脑 炎 就 诊 的 局 灶 性 
神经 功能 缺失 症状 。 

细菌 性 和 病毒 性 脑 炎 通 常 急性 起 病 ， 而 莱 姆 病 
以 及 免疫 缺陷 忠 者 感染 肠 道 病毒 、 腺 病毒 和 弓形 虫 
脑 炎 时 可 能 呈 亚 急性 过 程 。 神 经 功能 损害 的 亚 急 性 
表现 伴 持续 发 热 多 见于 脑膜 感染 ， 如 脑 脓 肿 或 结核 
性 脑膜 炎 。 感 染 后 脑 炎 的 神经 系统 症状 通常 急性 起 
病 ， 且 发 生 在 原 发 感染 症状 出 现 后 的 2 一 12 X. 


鉴别 诊断 


广义 上 的 炎症 性 和 非 炎 症 性 综合 征 均 可 引发 脑 
炎 或 出 现 与 之 类 似 的 临床 表现 CHE 102-1)。 细 菌 性 
脑膜 炎 、 脑 脓肿 和 脑膜 脑 炎 (如 利 斯 特 菌 届 感 染 ) 
应 被 除外 ， 在 明确 诊断 的 检验 完成 前 可 给 予 经 验 性 
治疗 。 因 中 毒 和 闪 疾 所 致 的 脑病 应 该 鉴别 。 非 感染 
性 病因 包括 颅 内 出 血 、 伴 或 不 伴 全 身 免疫 性 疾病 (如 
系统 性 红斑 狼疮 ) 的 CNS 自身 免疫 病 、 韦 格 纳 肉芽 
肿 或 原 发 性 CNS 血管 炎 。 甲 状 腺 毒 症 、 抗 精神 药 
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图 102-1 狂犬 病 。 





d SES + 
2 aW I NS 
Xni P FAIL Pa p EC 7] E 


框 102-1 脑 炎 的 监 别 诊断 ， 不 包括 病毒 病原 体感 染 

Eh ntt 

d RR CHE RE PPM e 

PEE RARE PE PEAS BE 

HWER (NSAID, ZUM. DUIRE. 
WD EKPTTES] REER ) 

BE RAP AER Ik E ra MEE i 

EAT ne EE SRI DRUSI E (15) f 31-46 5: fE 

神经 Behçet 33 

抗 精神 药物 恶性 综合 征 

原 发 性 和 继 发 性 肿 壮 【脑膜 或 肪 实质 ) 

Reye 综合 征 

结 节 病 

BERT on 

系统 性 红斑 狼疮 

甲状 腺 功能 亢进 

中 毒性 脑病 

Bi di FF de 


CNS ; 中枢 神经 系统 , NSAID: dE MRCS, 


物 亚 性 综合 征 以 及 接触 某 些 毒素 或 药物 等 因素 也 应 
高 度 注意 。 在 HSV 感染 的 患者 中 ， 从 脑膜 炎 中 识 
别 出 脑 炎 缩 小 了 鉴别 的 范围 ， 并 且 非 常 关键 。HSV 
脑 炎 是 致命 的 ， 并 且 死 亡 率 高 ， 但 HSV 脑膜 炎 通 
常 是 一 种 自 限 性 疾病 ， 特 别 是 单纯 疱疹 病毒 2 型 


常见 的 动物 传染 源 J 
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CNS fL ARS (AER DAA, RAIT. HELLO (ROV 
北美 芽 生 获 病 、 念 球菌 病 ) 

军团 杆菌 感染 
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脑膜 周围 感染 R, BERE SERES BO) 

Wc fl 
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(HSV-2) 引起 的 与 原 发 感 兴 相关 的 脑 炎 。 脑 炎 其 他 
的 感染 性 原因 包括 梅毒 、 结 核 以 及 人 类 免疫 缺陷 病 
毒 (HIV) 隐匿 或 显 性 感染 时 发 生 的 CNS 机 会 性 感 
染病 原 体 ， 如 新 型 隐 球 菌 或 鼠 弓 形 虫 。 

病毒 性 脑 炎 的 常见 原因 在 世界 各 地 有 所 不 同 。 


SEA AGE ED SE AB P APE LR, EEE 
是 主要 原因 ; 日 本 脑 炎 多 见于 中 国 和 东南 亚 地 区 。 
许多 病毒 可 引起 脑 炎 ， 有 些 病毒 性 脑 炎 的 临床 表 
现 具有 季节 性 或 地 域 分 布 特征 ， 这 有 助 于 诊断 CK 
102-1). 

如 前 所 述 ，HSYV Wi de 4 LL np x fe d AE AG 
MGA RIS, RAR BR. KAI A 
作 。 其 他 的 疱疹 病毒 可 能 出 现 同样 的 症状 ， 包 括 巨 
细胞 病毒 (CMV), VZV 和 EB 病毒 (EBV), Hit 
的 病毒 感染 还 包括 肠 病 毒 和 虫 媒 传播 病毒 所 致 的 脑 
炎 【东方 马 脑 炎 病 毒 、 圣 路 易 病 毒 和 西 尼 罗 脑 炎 病 
毒 ， 还 有 其 他 等 )。 散 发 的 病毒 性 脑 炎 不 常见 ， 与 
之 直接 或 间接 有 关 的 病毒 如 腺 病毒 、 流 感 病毒 、 腮 
腺 炎 病 毒 、 麻 疙 病毒 和 急性 HIV 感染 应 该 考虑 ( 见 
# 102-1). 

发 病 季 节 、 治 疗 史 、 旅 行 忠 、 体 格 检查 、 实 验 
室 检 查 或 放射 线 检查 常 有 助 于 明确 感染 的 病因 。 尽 
1t HSV 脑 炎 可 能 更 多 见于 青少年 和 50 岁 以 上 的 成 
人 ,但 一 年 四 季 散 发 ， 各 个 年 龄 阶段 均 可 发 病 。 相 
EZF., Fe cT ES E PES CIS IRE DR, 
du BES AMARA EIE. TEM, SLT 
fag i de dc ROS ERR, ppc onu Je d: BE 
生 于 春 末 和 夏季 。 大 多 数 虫 媒 病 毒 由 于 其 动物 宿 
主 和 带菌 者 的 原因 ， 也 存在 着 地 域 分 布 的 特点 〈 见 
表 102-1)。 东 方 马 脑 炎 病毒 主要 出 现 于 大 西洋 沿 
海 沼泽 地 和 北美 与 南美 之 间 的 海湾 沿岸 ， 而 圣 路 易 
脑 炎 病毒 最 常见 于 美国 的 中 西部 和 南方 地 区 。 肠 道 
病毒 引起 的 脑 炎 主要 见于 夏 末 和 秋季 。 与 感染 后 继 
发 性 脑 炎 相关 的 病毒 包括 腮腺 炎 病 毒 、 朵 疙 病毒 、 
VZV、EBV、 风 辫 病 毒 和 流感 病毒 。 

在 蜂 盛行 的 地 区 旅行 或 长 期 户外 暴 坊 ， 其 患 非 
病毒 病原 体 脑 炎 的 可 能 性 增加 ， 如 RMSF、 莱 姆 病 
RAPT See, CERO RE EEIT HY MK RE, 
如 美国 东北 部 和 欧洲 ， 应 该 考虑 莱 姆 病 的 可 能 。 额 
外 的 动物 潜 露 和 地 理 因 素 可 使 鉴别 诊断 进一步 扩 
大 。 在 马来西亚 养 猪 场 的 工人 中 暴发 脑 炎 后 ， 尼 由 
病毒 首次 被 确认 ， 并 且 随 后 在 新 加 坡 和 备 加 拉 国 也 
相继 被 发 现 。 尼 帕 病 毒 是 被 发 现 的 引起 脑 炎 的 感染 
性 病原 体 之 一 ， 并 且 被 证 实 具有 流行 病 学 特征 ， 尤 
其 与 虫 媒 病 毒 一 致 。1999 年 流行 期 间 ， 西 尼 罗 病 毒 
最 早 在 北美 洲 发 现 ， 之 后 出 现 的 地 域 增 加 归 因 于 鸟 
类 的 迁徙 。 日 本 脑 炎 最 初 集 中 在 中 国 和 东南 亚 ， 但 
已 经 扩展 到 印度 、 巴 基 斯 坦 、 俄 罗斯 、 非 律 宾 和 澳 
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KA., dn HE a 5 9d I Hee SC T B de 9 e, 
包括 从 澳大利亚 马 和 人 体内 分 离 出 的 Hendra 病毒 以 
及 澳洲 蝙蝠 中 发 现 的 Lyssa 病毒 ， 后 者 可 导致 狂犬 
病 样 的 疾病 。 

免疫 缺陷 的 患者 发 生 弓 形 虫 脑 炎 或 肠 道 病毒 脑 
炎 后 也 可 呈 亚 急性 或 慢性 病程 。 对 于 获得 性 免疫 缺 
陷 综 合 征 (AIDS) 或 用 药 过 程 中 出 现 免疫 抑制 的 患 
者 ,诱发 其 脑 炎 的 其 他 原因 还 包括 组 织 胞 效 菌 属 、 
CMV、JC 病毒 (进行 性 多 灶 性 白质 脑病 ) 和 少见 
的 隐 球 菌 感染 。 隐 球菌 感染 通常 引起 脑膜 炎 。 

尽管 在 免疫 抑制 的 患者 中 皮肤 和 医 膜 容易 感染 
HSV-1， 且 程度 较 重 ,但 发 生 HSV-1 脑 炎 的 可 能 性 
并 未 增加 。 因 此 ， 推 断 CNS 感染 HSV-1 的 病理 生 
理学 机 制 为 免疫 介 导 ， 并 且 可 以 解释 在 免疫 抑制 的 
HSV 脑 炎 患者 中 ， 临 床 表现 呈 亚 急性 过 程 和 活检 标 
本 呈 较 轻 的 组 织 病 理学 改变 这 些 特征 。 


诊断 方法 


诊断 检查 应 依据 病史 、 地 理 环 境 因 素 、 近 期 的 
旅行 史 、 职 业 、 季 节 、 动 物 或 昆虫 接触 史 以 及 患者 
的 免疫 状态 来 决定 。 如 果 患 者 由 于 神经 功能 损害 不 
能 提供 上 述 信息 ， 应 从 其 亲 届 或 其 他 相关 人 员 中 获 
取 。 病毒 性 脑 炎 患者 的 外 周 血 检 测 价 值 不 高 ， 但 常 
可 显示 淋巴 细胞 增多 。 也 可 以 发 现 闪 疾 或 与 EBV 
感染 相关 的 异型 淋巴 细胞 。 在 脑 炎 早期 ， 因 脑 部 
MRI 比 计算 机 断层 扫描 (CT) 对 水 肿 和 炎症 更 敏感 ， 
故 首 选 脑 MRI 检查。 出 现 精神 状态 改变 的 患者 在 腰 
穿 检查 前 应 进行 脑 CT 或 MRI 检查 ， 以 评估 占 位 性 
病变 和 脑 肤 肿 ， 并 且 确 定 脑 疝 的 风险 。 影 像 学 检查 
Ai PS aS | MTB AS. EMM E 
fic Hn a), E n DC ox P R LI] RORCP EB E. fur 
ERRER, 

在 明确 病史 和 可 能 感染 因素 的 同时 ， 及 时 进行 
WAR (CSF) 检查 至 关 重 要 ， 包 括 压力 测量 、 细 
胞 分 析 、 蛋 白质 和 葡萄 糖 测定 、 病 毒 培 养 、 恰 当 
PCR 检测 以 及 血清 学 检验 。 如 果 临 床 考虑 有 脑膜 炎 、 
脑膜 脑 炎 和 脑膜 周围 感染 征象 重 登 存在 时 ， 应 进行 
细菌 和 真菌 的 染色 和 培养 。 因 免疫 抑制 的 患者 具有 
较 高 的 结核 性 脑膜 炎 风 险 ， 故 应 进行 抗 酸 杆 菌 染色 
和 培养 检查 。 

早期 CSP 检查 可 能 无 法 从 病毒 性 脑 炎 中 分 辨 出 
无 菌 性 或 细菌 性 脑膜 炎 。 然 而 ， 除 非 患者 存在 严重 
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3102-1 引发 脑 炎 的 病毒 
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的 免疫 抑制 而 不 能 对 炎症 反应 做 出 应 答 ， 否 则 当 脑 
次 液 中 无 淋巴 细胞 增多 表现 时 ， 提 示 为 非 感染 病因 。 
病毒 性 脑 炎 的 CSF 特征 包括 单 核 细 胞 增多 ， 为 10 一 
2000/mm ， 但 通常 < 250/mm 。 病 程 早期 可 出 现 中 
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性 粒 细胞 显著 增加 ， 在 8 一 24 小 时 后 复查 腰椎 穿 
刺 常 有 助 于 评估 细胞 的 变化 。CSE 中 蛋白 通常 正常 
或 轻 遮 升 高 。 相 对 于 结核 性 脑 炎 、 细 菌 性 脑 炎 、 真 
菌 性 脑 炎 和 阿 米 巴 感染 而 言 ， 病 毒性 脑 炎 时 CSF 的 


葡萄 档 明 显 下 降 不 常见 。 结 核 性 脑膜 炎 时 CSF 常常 
出 现 淋 巴 细 胞 增多 和 和 葡萄糖 含 量 降 低 。 在 没有 穿刺 
损伤 的 情况 下 ， 出 现 红 细胞 计数 增加 提示 HSV Bi 
炎 和 出 血性 脑 炎 ， 或 利 斯 特 菌 脑 炎 和 原 发 性 阿 米 巴 
脑膜 脑 炎 。 相 反 ， 细 菌 性 脑膜 炎 时 CSF 检查 细胞 显 
著 增 多 (> 2000/mm2) ， 以 中 性 粒 细 胞 为 主 ， 蛋 白 
F> 200mg/dl， 并 且 糖 含量 减少 。 

病毒 培养 是 诊断 病毒 性 脑 炎 的 金 标 准 ， 但 特异 
性 PCR 病毒 DNA 扩 增 技术 是 相当 先进 的 诊断 检测 
方法 ， 目 前 适用 于 CSF 中 HSV-1、HSV-2、VZV、 
人 类 疱疹 病毒 6 和 7、CMV、EBV、 肠 道 病毒 、 呼 
吸 道 病毒 、HIV、 肺 炎 衣 原 体 以 及 结核 分 枝 杆菌 的 
检测 。 该 技术 的 优势 包括 高 敏感 性 和 高 特异 性 ， 并 
且 仅 用 少 最 的 脑 状 液 即 可 快速 反应 。 应 用 PCR 技术 
检测 HSV DNA JE i£ Ir ax bof. MR TEX 98%, 
特异 性 为 94% 一 100%， 而 且 在 疾病 早期 即 星 阳 
性 。 在 发 病 后 的 第 1 周 诊断 率 最 高 ， 在 此 后 的 第 2 
和 3 周迅 速 并 持续 下 降 。 脑 炎 诊 断 性 检查 一 般 应 包 
括 HSV、 肠 道 病毒 和 西 尼 风 病毒 的 PCR Ho, F 
否 进行 其 他 的 PCR 和 血清 学 检测 将 根据 患者 的 旅行 
史 、 接 甬 忠 以 及 免疫 状态 而 定 。 在 一 些 病例 中 ， 应 
SEM TEAR AE, NN fs. EBV 和 HIV, 
所 有 鲍 疫 缺陷 的 患者 应 进行 CSF 的 隐 球 菌 抗 原 检测 
fll CMV 的 PCR 检测 。 

因为 PCR 检测 更 快捷 ， 并 且 因 为 抗体 试验 解 
读 的 难度 较 大 ， 所 以 PCR 检测 已 广泛 取代 了 血清 和 
脑脊液 的 抗体 试验 。 病 毒 抗 体 滴 度 的 增高 可 能 缺乏 
特异 性 ， 并 且 反 映 的 是 由 于 和 感染、 既往 感染 或 病毒 
复活 而 不 是 原 发 感染 导致 的 多 克隆 活化 。 无 论 如 何 ， 
CSF 中 检 出 特异 性 免疫 球 蛋 白 M 确实 提示 CNS 感 
染 。 许 多 病毒 感染 的 诊断 需要 急性 期 和 恢复 期 的 双 
份 血清 学 样本 进行 检验 ， 急 性 期 应 留 取 血清 样本 进 
行 测定 ， 或 保留 急性 期 样本 根据 病史 需要 以 后 检测 
备用 。 

当 考 虑 有 支原体 、 军 团 杆 菌 或 结核 菌 感染 时 应 
进行 胸部 X 线 检查 。 脑 部 MRI 检查 对 HSV 脑 炎 的 
诊断 具有 一 定价 值 ， 从 组 织 局 部 水 肿 到 大 面积 坏死 
和 出 血 均 可 显示 ， 局 部 水 肿 时 T2 加 权 像 旦 增强 信 
号 改变 。 尽 管 如 此 ， 只 有 极 少 数 的 异常 情况 可 能 见 
于 疾病 早期 (图 102-2)。 由 于 脑 部 CT 在 疾病 早期 
检 出 杆 叶 异常 的 敏感 性 仅 有 50%， 所 以 脑 部 的 MRI 
是 首选 的 影像 学 检查 方法 。 除 HSV 脑 炎 患者 外 ， 
脑 电 图 很 少 具 有 诊断 价值 。 然 而 ， 在 证 实 脑 部 早期 
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损害 以 及 在 感染 性 脑 炎 和 脑病 的 鉴别 方面 ， 脑 电 图 
是 敏感 的 。 


处 理 和 治 


有 很 多 脑 炎 是 可 以 治疗 的 ， 非 病毒 性 感染 就 诊 
时 症状 与 病毒 性 感染 可 能 相似 ， 应 进一步 明确 诊断 
(HE 102-1)。 细 菌 、 真 菌 和 寄生 虫 感染 引起 的 脑 炎 
应 根据 病因 进行 特异 性 治疗 ， 本 章 将 不 再 前 述 。 大 
多 数 病毒 性 脑 炎 病原 体 不 明确 ， 但 研究 表明 VZV 
和 HSV-1 是 常见 的 病原 体 。 病 毒性 脑 炎 的 特异 性 治 
疗 很 局 限 。 因 此 ， 当 精神 状态 损害 严重 时 ， 支 持 治 
疗 至 关 重 要 ， 人 包括 气 管 搬 管 、 镇 静 和 机 械 通气 。 有 
病情 急剧 恶化 风险 的 患者 ， 甚 至 是 感觉 系统 存在 轻 
微 改 变 时 ， 都 要 求 对 其 进行 仔细 的 观察 。 

HSV 是 引发 病毒 性 脑 炎 最 重要 的 原因 ， 因 为 它 
可 能 是 致命 的 ， 可 造成 严重 的 症状 ， 同 时 又 是 可 以 
治疗 的 。 治 疗 HSV 脑 炎 时 应 选择 静脉 应 用 阿 苛 洛 
韦 。 不 要 等 诊断 明确 后 才 开始 使 用 ， 而 是 一 旦 考 虚 
该 诊断 时 即 开 始 使 用 ， 并 同时 等 待 HSV PCR 的 结 
果 。 口 服 的 阿 背 洛 韦 生 物 利用 度 差 . 并且 静脉 应 用 
时 必须 给 予 大 剂量 (10 一 15mg/kg) ,每 8 小 时 一 次 ， 
连用 14 — 21 天 ， 以 确保 CNS 中 足够 的 药物 浓度 ， 
并 防止 疾病 复发 。 在 早期 与 阿 糖 腺 董 的 对 照 研究 中 
显示 ， 阿 背 洛 韦 可 使 死亡 率 减 少 50% (从 54% 至 
28%)。 因 此 ， 尽 管事 实 上 HSV-1 对 阿 音 洛 韦 非 常 
敏感 ,但 HSV 脑 炎 相关 的 死亡 和 后 遗 症 依然 很 普遍 ， 
尤其 见于 接近 红 迷 或 已 经 昏迷 才 开 始 治疗 的 忠 者 。 
即使 采用 阿 昔 治 韦 治 疗 ， 也 仅 有 38% 的 HSV 脑 炎 
患者 在 感染 后 6 个 月 功能 恢复 正常 ，955 的 患者 遗 
留 有 中 等 程度 的 无 力 。 长 期 的 认 知 和 记忆 障碍 常见 。 

阿 昔 洛 韦 也 用 于 治疗 VZV 脑 炎 ， 剂 量 和 时 间 
同 前 。 在 大 部 分 患者 中 ， 如 果 ASV 和 VZV 的 PCR 
检测 结果 阴性 ， 阿 茜 洛 击 仍 继续 使 用 。 很 多 种 情况 ， 
tubi frin bir BOR FER) B 型 疱疹 脑 炎 ， 均 有 具 
有 较 高 的 死亡 率 , 无 论 如 何 ， 支 持 性 数据 非常 有 限 。 
ERRE (5mg/kg， 和 静脉 应 用 ， 每 日 2 次 ) ARER 
酸 (60mg/kg， 每 8 小 时 1 次 ， 或 90mg/kg， 每 12 
小 时 1 次 ) 联合 应 用 是 治疗 CMV 脑 炎 的 首选 。 对 
于 AIDS 合并 CMV 脑 炎 的 患者 ， 抗 反 转 录 病 毒 的 
药物 应 继续 或 开始 加 用 。 

治疗 脑 炎 时 关于 皮质 类 固 醇 的 应 用 仍然 存在 争 
议 ， 但 普遍 认为 只 有 严重 的 VZV 脑 炎 或 短期 内 (3 一 
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图 102-2 单纯 疱疹 病毒 一 一 脑 炎 。 
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5 X) 因 严 重 的 、 进 行 性 血管 源 性 水 肿 而 出 现 血 管 
炎 时 ， 才 建议 应 用 大 剂量 的 地 塞 米松 或 甲 泼 尼龙 。 
支持 和 对 症 治疗 仍然 是 至 关 重 要 的 ， 尤 其 是 对 于 大 
多 数 病毒 性 脑 炎 却 没有 特异 性 治疗 的 患者 。 只 有 病 
因 不 明确 且 症 状 无 改善 的 患者 ， 或 难 治 性 颅 内 压 升 
高 需要 手术 减 压 的 患者 ， 才 考虑 脑 组 织 活检 。 预 后 
取决 于 特定 的 病原 体 、 宿 主 的 免疫 状态 以 及 早期 恰 
当 的 治疗 。 除 怀疑 狂犬 病 或 接触 传染 性 疾病 、 病 毒 
性 出 血 热 外 ,社区 获得 性 感染 性 脑 炎 无 需 喇 离 治疗 。 
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以 发 热 和 头痛 就 诊 的 患者 很 容易 被 误诊 为 其 他 
疾病 ， 从 而 延误 脑 炎 的 诊断 和 早期 的 病因 治疗 ， 如 
HSV、 利 斯 特 菌 感染 和 RMSF。 如 果 发 热 和 头痛 的 
表现 比 轻 度 认 知 障碍 更 突出 ， 那 么 医生 可 能 更 侧重 
于 脑膜 炎 的 诊断 和 治疗 ， 而 不 再 追问 病史 用 以 与 脑 


炎 鉴 别 。 早 期 的 广泛 治疗 包括 阿 背 洛 韦 、 多 西 环 素 、 
毛茶 西林 或 联合 用 药 ， 这 样 可 以 避免 脑 炎 后 遗 症 ， 
如 持久 的 神经 功能 缺失 或 死亡 。 

几乎 所 有 发 热 、 头 痛 、 颈 强直 或 精神 状态 改变 
的 患者 ， 延 误 腰 穿 可 能 妨碍 其 明确 诊断 和 有 效 的 治 
疗 。 很 常见 ， 对 早期 CSF 样本 不 进行 HSV PCR 检 
查 可 能 会 延误 诊治 ， 并 且 有 必要 复查 腰 穿 进一步 明 
确诊 断 。 在 疾病 的 早期 ， 头 MRI 或 CT 检查 阴性 不 
能 排除 脑 炎 的 诊断 ， 因 为 二 者 在 疾病 的 早期 均 可 正 
常 。 腰 穿 检查 前 给 予 抗生素 治疗 常常 使 CSF 的 结果 
变 得 复杂 ， 难 以 解释 ， 并 且 使 治疗 后 的 细菌 性 脑膜 
炎 和 不 明 原 因 的 病毒 性 脑 炎 难以 区 分 。 细 菌 性 脑膜 
炎 时 延长 静脉 应 用 抗生素 的 疗程 很 有 必要 。 详 尽 的 
病史 ， 包 括 旅 行 、 职 业 和 接触 史 对 于 鉴别 诊断 至 关 
重要 ， 因 为 病史 信息 可 提供 具体 的 病因 而 不 必 再 考 
虑 中 毒 或 结核 的 诊断 。 


PCR 试验 的 发 展 已 经 为 脑 炎 的 诊断 提供 了 更 新 、 
更 快 的 方法 。 现 有 的 PCR 检测 技术 将 被 越 来 越 广泛 
地 应 用 ， 并 且 有 可 能 为 其 他 病因 的 检测 提供 新 的 方 
法 。 多 重 PCR 检测 , 即 单一 的 PCR 组 成 微 阵 列 技术 ， 
有 望 成 为 微生物 检测 和 基因 分 型 的 新 技术 。 如 果 该 
技术 的 敏感 性 提高 并 且 成 本 降低 ， 闭 么 在 未 来 微 阵 
列 技术 将 成 为 一 项 快速 、 高 效 的 标准 诊断 技术 。 在 
过 去 的 十 年 中 ， 由 于 已 知 虫 媒 病 毒 地 理 分 布 范围 的 
扩大 和 不 明 病 原 体 的 流行 ， 已 经 有 多 次 脑 炎 的 妈 发 。 
这 种 趋势 仍 有 可 能 继续 延续 下 去 。 迫 切 需要 治疗 脑 
炎 常 见 病 因 、 尤 其 是 病毒 性 病原 体 的 新 药 。 未 经 治 
TT f) HSV 脑 炎 患者 其 死亡 率 接近 70%， 并 且 几 乎 所 
有 的 幸存 者 都 遗留 有 严重 的 神经 系统 后 遗 症 。 因 此 ， 
HSV PCR 试验 和 其 他 病原 体 PCR 试验 的 广泛 应 用 ， 
将 有 助 于 更 快速 地 诊断 ， 并 早期 指导 治疗 。 


(LRH 译 黄 BR kK) 
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肺结核 


引言 





结核 病 仍 是 威胁 人 类 健康 的 主要 疾病 ， 据 估计 目前 世界 上 约 有 三 分 之 一 的 人 口感 染 了 结核 。 全 球 
每 年 约 有 800 多 万 人 新 发 活动 性 肺结核 ， 约 190 万 人 死亡 。 由 于 在 众多 发 展 中 国家 中 ， 人 类 免疫 缺陷 
病毒 (HIV) 和 结核 病 双重 感染 是 HIV 相关 疾病 发 病 和 死亡 的 首要 病因 ， 所 以 HIV 和 结核 病 的 双重 感 
染 已 成 为 公共 卫生 危机 。2005 年 美国 报道 了 14 097 例 ( 4.8/100 000 )， 这 已 是 该 国 的 最 低 记 录 。 美 
国 大 约 有 1500 万 人 受到 结核 分 枝 杆菌 的 感染 。 在 美国 ， 结 核 病 的 发 病 率 因 年 龄 和 性 别 的 不 同 而 变化 ， 
据 报道 老年 人 和 男性 的 发 病 率 较 高 。2005 年 ， 不 同 种 族 和 少数 民族 人 群 中 发 病 率 不 同 。 按 降序 排列 ， 
88 2 8 ABE ( 29.6/100 000 )， 然 后 是 夏威夷 或 其 他 太平 洋 岛 人 ( 16.1/100 000 )、 非 西班牙 黑人 
(11.7/100 000 ), AHF A ( 10.3/100 000 )、 美 国 印第安 人 或 阿拉 斯 加 人 ( 8.2/100 000 ) 和 非 西 班 
FAA (1.4/100 000 )。 国 外 出 生 的 患者 占 总 发 病人 数 的 54.3%。1993 年 国外 出 生 的 患者 占 美国 总 
发 病人 数 的 29% ， 此 后 国外 出 生 的 结核 病 患者 比例 稳步 提高 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


人 类 结核 病 是 由 分 枝 杆菌 属 中 三 种 密切 相关 
的 分 枝 杆 菌 引 起 的 疾病 。 这 些 分 枝 杆菌 包括 结核 分 
枝 杆 菌 、 牛 分 枝 杆 菌 和 非洲 分 枝 杆 菌 ， 为 需 氧 、 无 
芽 胞 、 无 运动 能 力 的 轻 度 弯曲 或 笔直 的 杆菌 ， 大 小 
为 (0.2 一 0.6)umx (1.0 ~ 10) um。 结核 分 枝 杆 
菌 的 细胞 醇 含有 大 量 液 体 ， 使 革 兰 染色 无 法 透 过 组 
HOSE (术语 为 抗 酸 染 色 )。 大 多 数 实验 定 应 用 荧光 染 
色 在 荧光 显微镜 下 观察 到 结核 杆菌 〈 图 103-1 ; 彩 图 
103-1). 

在 美国 ， 结 核 分 枝 杆 菌 是 分 枝 杆 菌 属 中 最 重要 
的 人 肺 结 楼 的 致 病菌 。 记 界 各 地 均 可 发 现 此 菌 ， 人 
类 是 目前 发 现 的 唯一 宿主 。 在 发 展 中 国家 ， 牛 分 枝 
杆菌 是 重要 的 病原 菌 ， 人 类 最 常 因 食用 病 牛 感染 的 
牛奶 而 被 牛 分 枝 杆 菌 感 染 。 实 质 上 ， 牛 分 枝 杆菌 引 
起 的 人 结核 病 和 结核 分 枝 杆 菌 所 致 人 结核 病 难以 辨 
别 ,治疗 也 相似 。 世 界 许 多 地 区 应 用 卡介苗 (BCG), 
即 牛 分 枝 杆菌 的 减 毒 菌株 ， 作 为 疫苗 用 于 预防 结核 


病 。 尽 管 有 证 据 显 示 卡 介 苗 能 防止 结核 扩散 和 儿童 
脑膜 炎 ， 但 其 对 防止 肺 结 楼 的 效力 仍 未 被 证 实 。 

结核 病 在 人 和 群 中 通过 飞 沫 传播 ， 飞 沫 的 核心 
为 含有 结核 分 枝 杆菌 的 直径 为 1 一 Sum 的 微 滴 (图 
103-2)。 肺 结核 或 喉 结 核 的 患者 在 咳嗽 、 打 喷 咕 、 
说 话 或 唱歌 时 均 可 产生 飞 沫 。 在 吸 和 人 传染 人 性 飞 沫 
后 ， 如 果 感 染 了 结核 分 枝 杆 菌 ， 宿 主 的 初级 防御 系 
统 不 能 杀 灭 进入 体内 的 活 菌 。 结核 杆菌 生长 2 ~ 
10 周 后 ， 可 诱导 细胞 免疫 反应 ,结核 菌 素 皮 肤 试 
验 (tuberculin skin test, TST) 可 发 现 此 免疫 反应 。 
在 发 生 细 胞 免疫 之 前 ， 结 核 杆菌 经 淋巴 答 到 达 肺 门 
淋巴 结 ， 再 通过 血 流 播 散 到 远 处 器 官 。 在 感染 了 结 
核 杆 菌 后 ， 未 经 预防 性 治疗 的 个 体 中 约 有 109 发 
展 为 结核 病 。 

HIV 和 结核 病 之 间 革 协同 作用 ， 相 互 增 强 对 方 
的 致 病 性 。 不 同 于 许多 仅 在 HIV 感染 晚期 才能 导致 
疾病 的 HIV ASCE Cans Iis, (2E d. 
巨细 胞 病毒 )， 结 核 分 枝 杆菌 在 HIV 的 任何 阶段 均 
可 致 病 。 
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图 103-1 结核 病 : ERA { 染色 ) 检查 。 
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临床 表现 


原 发 性 肺结核 通常 是 一 种 轻 度 、 自 限 性 肺病 ， 
常 不 能 确诊 。 原 发 感染 可 在 胸部 X 线 片上 显示 结 节 
影 。 但 大 多 数 肺结核 感染 的 X 线 片 表现 不 明显 。 因 
此 ， 感 染 的 唯一 依据 是 出 现 TST 阳性 或 全 血 y- F 
扰 素 (IFEN-Y ) 测定 结果 阳性 。 

结核 病 的 症状 变化 多 端 ， 无 特异 性 ， 可 以 分 成 
全 身 症状 或 器 官 特 有 的 症状 。 上 典型 的 全 身 症状 包括 
发 热 (约见 于 35% 一 85% 的 患者 )、 资 汗 、 不 能 解 
释 的 体重 减轻 、 厌 食 和 乏力 。 实 验 室 检 查 包 括 外 周 
血 白 细胞 增高 ( 约 10%)、 贫 血 〈 约 10%)， 偶 尔 出 
现 单 核 细 胞 和 嗜 酸性 粒 细胞 增高 。 肺 是 常 累及 的 器 
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官 ,在 向 疾病 预防 和 控制 中 心 (CDC) 报告 的 病例 中 ， 
肺结核 占 80% (图 103-3)。 肺 结核 的 典型 症状 包括 
咳 喇 、 胸 膜 炎 性 胸痛 、 咯 血 。 原 发 性 肺结核 在 胸部 
义 线 片上 常 显示 中 下 腑 野 有 渗 出 ， 伴 同 侧 肺 门 淋巴 
结 肿 大 (图 103-3 , 彩 图 103-3)。 复 发 性 肺结核 的 典 
型 X 线 表 现 包 括 肺 上 叶 渗 出 ， 常 伴 空洞 。 合 并 HIV 
感染 日 CD4 < 200/mm' 患者 的 X 线 表现 常 不 典型 . 
空洞 很 少见 ; 常 出 现下 肺 渗 出 或 弥漫 性 渗 出 、 纵 隔 
淋巴 结 肿 大 ， 大 约 50% 患者 出 现 肺 外 结核 。 

肺 外 结核 包括 胸膜 、 淋 巴结 、 骨 或 关节 、 说 尿 
生殖 系统 、 脑 膜 、 腹 腔 或 其 他 部 位 的 结核 。 结 核 累 
及 的 器 官 和 系统 的 症状 和 体征 变化 常 带 来 诊断 上 的 
挑战 。 播 散 性 结核 的 症状 和 体征 通常 没有 特异 性 ， 
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图 103-2 结核 病 的 播 散 。 — — 
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包括 发 热 、 体 重 减轻 、 资 汗 。 由 于 播 散 性 结核 患者 
也 伴 有 肺结核 ， 所 以 咳 痰 很 常见 。 体 检索 现 多 变 ， 
但 常 包 括 发 热 . 消瘦 、 肝 大 , 肺 部 表现 , 淋巴 结 肿 大 、 
MA. AY 85% 的 患者 X 线 胸 片 可 见 1 ~ 2mm 的 
AVERT. ERRE LAE n] SE ECHEBIOS RN TEM ZA 
巷 的 播 散 性 结核 病 。 
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鉴别 诊断 


肺结核 病 患 者 可 表现 为 急性 或 慢性 病程 。 急 性 
感染 的 鉴别 诊断 包括 肺炎 链球 菌 、 流 感 嗜 血 杆菌 、 
支原体 属 和 呼吸 道 病毒 等 常见 病毒 或 细菌 导致 的 肺 
炎 。 慢 性 感染 可 能 与 非 感染 性 肺病 相 混 请 ， 包 括 结 
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图 103-3 HR ( 原 发 性 ) 结核 综合 征 。 
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节 病 、 胶 原 血 管 病 、 自 身 免疫 病 和 肿 癌 。 慢 性 肺 结 
核 也 需 与 其 他 慢性 肺 感染 相 鉴 别 ， 特 别 是 地 方 性 真 
菌 病 ( 芽 生 菌 病 、 隐 球菌 病 、 组 织 胞 浆 菌 病 、 球 移 
子 菌 病 ) 和 非 结 核 性 分 枝 杆 菌 。 已 出 版 的 指南 列 出 
了 何 时 应 考虑 为 肺结核 (HE 103-1)。 

诊断 不 明 原 因 的 发 热 时 必须 考虑 结核 病 的 可 
能 。 血 液 、 骨 禾 和 肝 的 分 枝 杆 菌 培养 有 时 可 确立 诊 
Wi, TEX £f os SEE REE S SENT, A 
官 活 组 织 标 本 的 检查 中 应 包括 分 枝 杆菌 培养 。 
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LAB ue PIS ES 
如 治疗 及 时 ， 币 部 病灶 可 通过 纤维 化 、 钙化 


Choetith . REA) APS Eine, Quit] 
所 示 


ATT ERE RE ete, TH SUELOS UT TRE 


在 包括 脑膜 炎 、 腹 腊 炎 、 附 举 炎 、 心 包 炎 、 胸 
膜 炎 、 上 骨髓 炎 等 悍 性 疾患 中 ， 考 虑 到 分 枝 杆 菌 感 染 
是 很 重要 的 。 活 检 发 现 结 节 增 加 了 疑 诊 为 结核 的 可 
能 ， 尽 管 结 节 也 可 存在 于 组 织 胞 浆 菌 病 、 球 孢子 菌 
病 、 芽 生 菌 病 和 结 节 病 。 

最 近 的 研究 发 现 ， 结 核 病 与 应 用 肿瘤 坏死 因 
F-a (TNF-a) 持 抗 剂 有 关 。 这 些 药物 (XXL 
昔 单 抗 、 依 那 西 普 、 阿 达 木 单 抗 ) 可 有 效 治疗 类 风 
湿 关 节 炎 和 活动 性 Crohn 病 。 这 些 药 也 常用 来 治疗 


杠 103-1 评估 肺结核 的 指南 


孩 嗽 持续 2 — 3 周 以 上 的 患者 ， 伴 有 至 少 一 种 附加 症状 ， 
包括 发 热 ， 咨 汗 ， 体 重 减 轻 或 咯血 

TB 高 危 人 群 “ 伴 有 不 明 原 因 烽 病 ， 包 括 呼 鹃 道 症 状 持续 2 一 
3 周 以 上 

HIV 感染 者 伴 不 明 原因 的 喷 同 和 发 热 


被 诊断 为 社区 获得 性 肺炎 的 TB 高 危 人 群 接受 治疗 7 天 后 
病情 无 改善 

TB 高 爷 人 群 无 意 中 通过 胸 片 提示 为 肺结核 ， 即 使 患者 无 

症状 或 症状 轻微 

TB: iff 

“有 下 列 特征 之 一 的 患者 , 近期 接触 过 有 传染 性 的 肺结核 患者 ， 
曾 进行 有 关 结 核 分 枝 杆 昔 感 染 的 检验 且 结 果 阳 性 HIV 感染 者 ， 
应 用 注射 或 非 注射 型 药物 ， 国 外 出 生 及 自 结核 病 高 发 地 区 迁 入 
时 间 志 5 年 ， 结核 病 高 爷 人 群 肾 集 场所 的 居民 或 职 芽 ， 属 医疗 
服务 无 保障 和 低 教 入 人 群 ， 或 具有 患 结 核 病 的 危险 因素 ( 即 糖 
展 病 、 需 长 时 间 应 用 皮质 类 同 醉 药物 或 其 他 免疫 抑制 剂 、 慢 性 
FER, ELA. HORACE 10% 以 上 、 砂 肺 、 四 
Veg Rs He I1 8 ). 

Adapted from Taylor Z, Nolan CM, Blumberg HM; American 
Thoracic Society: Centers for Disease Control and Prevention; 
Infectious Diseases Society of America: Controlling Tuberculosis in 
the United States. Recommendations from the American Thoracic 
Society, CDC, and the Infectious Diseases Society of America. 
MMWR Recomm Rep 54(RR-12):1-81, 2005. 












白 塞 病 . URA, A A A AE, ELEM AAG, Still 
病 、 结 节 病 和 干燥 综合 征 。 已 报道 的 大 多 数 结核 病 
例 与 服用 英 夫 利 芋 单 搞 有关 ， 但 依 那 西 普 、 阿 达 木 
单 搞 也 可 能 与 结核 病 的 发 病危 险 增加 相关 。 患 者 在 
服用 这 些 药物 之 前 应 得 查 TST 或 QuantiFERON-TB 
Gold (QFT-G， 见 后 述 ), 详细 询问 关于 近期 旅游 中 
和 是 否 有 结核 病 接触 史 ， 对 咳嗽 、 体 重 减轻 等 症状 
进行 评 佑 ， 检 查 胸部 XX 线 片 以 使 其 感染 结核 或 使 结 
核 复发 的 风险 降 到 最 低 。 隐 性 结核 病 患 者 应 在 接受 
TNF-a 持 抗 剂 治疗 之 前 进行 抗 结核 治疗 。 


诊断 方法 


直至 最 近 ， 隐 性 结核 感染 (latent tuberculosis 
infection, LTBI) 只 能 通过 应 用 纯化 蛋白 衍生 物 
(purified protein derivative, PPD) 进行 TST 检测 
(图 103-4)。 此 方法 可 出 现 假 阳 性 或 假 阴 性 结果 ( 表 
103-1)， 但 可 以 通过 仔细 进行 适宜 的 定位 和 正确 解 
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释 结果 而 使 结果 的 误 判 降 到 最 小 。 大 多 数 人 对 TST 
的 第 感性 持续 终身 ， 然 而 ,测试 区 皮肤 反应 的 范围 
可 能 随时 间 的 推移 而 减 小 或 消失 。 如 果 对 那些 皮肤 
测试 反应 消退 的 感染 者 进行 PPD 试验 ， 初 次 试验 
反应 可 能 很 弱 或 无 反应 ， 而 再 次 试验 (2 ~ 4 周 后 ) 
显示 为 强 反应 。 不 能 将 这 种 增强 反应 错误 地 解释 为 
皮肤 试验 的 转变 ， 而 应 考虑 第 二 次 试验 为 该 个 体 对 
结核 菌 素 试验 的 真实 反映 。 两 步 法 适用 于 以 下 人 群 ， 
可 能 重复 进行 结核 菌 素 试验 的 人 群 ( 即 医务 人 员 )， 
免疫 功能 可 能 减弱 的 人 (MEEA) 以 及 最 近 12 
个 月 内 没 检 测 过 TST 的 人 群 。TST 阳性 结果 的 分 类 
标准 根据 硬结 的 大 小 、 患 者 的 流行 病 学 和 临床 特征 
来 确立 CA 103-2), TST 发 现 活动 性 肺结核 的 敏感 
HEA 75% 一 80%， 但 在 某 些 人 群 如 老年 人 或 HIV 
感染 者 中 可 能 更 低 。 在 没有 其 他 结核 接触 史 或 卡 介 
苗 接 种 史 的 人 群 中 TST 的 特异 性 约 为 99%， 但 在 常 
有 其 他 分 枝 杆 菌 交 叉 感 染 的 人 群 中 (如 美国 东南 部 ) 
TST 的 特异 性 下 降 至 95% 左右 。 常 规 检验 只 适用 于 
结核 病 高 流行 和 高 危险 人 群 (Æ 103-1)。 以 往 接种 
过 卡介苗 不 会 改变 对 TST 反应 结果 的 解释 ， 妊 娠 也 
不 是 TST 的 禁忌 证 。 

最 近 ， 一 种 名 为 QFT-G 的 血液 检查 已 成 为 
诊断 隐形 结核 感染 的 可 行 方法 。QFT-G 试验 包 
括 一 种 合成 肪 ， 代 表 两 种 结核 分 枝 杆 菌 蛋 白 一 一 
ESAT-6 和 CEP-10。 如 果 患 者 受到 结核 分 枝 杆菌 
的 感染 ， 和 白细胞 将 反应 性 释放 IFN- y 以 接触 抗 
原 。 在 QFT-G 试验 中 ， 患 者 血液 与 试验 抗原 一 起 
FFF 16 一 24 小 时 后 测定 IFN- y 的 数量 。QFT-G 
适用 于 最 近 应 用 TST 试验 的 所 有 情况 ， 包 括 接触 
调查 、 对 已 接种 过 卡介苗 的 新 迁 人 移民 的 评估 和 
卫生 保健 工作 者 的 结核 病 簿 查 。QFT-G 的 潜在 优 
势 包括 便捷 、 避 免 了 TST 固有 的 测量 皮肤 硬结 的 
主观 性 ， 患 者 只 需 就 诊 一 次 ， 能 进行 重复 检测 而 
无 增强 反应 ， 如 辐 进 行 系列 结核 菌 素 试验 。 然 而 ， 
因为 QFT-G 的 资料 有 限 ， 用 于 检测 某 些 人 群 时 需 
Wi, MFI AT. MOP A. JL 
童 和 结核 病 高 发 国家 的 人 群 。 此 外 ， 关 于 此 试验 
长 期 重复 测量 的 资料 有 限 ， 特 别 是 进行 系列 检查 
的 情况 (如 医务 人 员 ) 有 限 。 在 进行 QFT-G 试验 
操作 前 ， 应 具备 实验 室 资 质 和 配套 服务 ， 如 需要 ， 
确保 对 血液 进行 快速 恰当 的 处 理 。 

疑 诊 为 活动 性 肺结核 时 ， 所 有 患者 均 需 用 TST 
评估 。 应 详细 询问 病史 以 发 现 结核 病 的 非特 异性 症 
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图 103-4 ”结核 菌 素 试验 。 


IRO 1ml ARLE CSTU) Vei PRET zT 
M. BME GA. WEMA. Ww 
SHELLS HPA Hz AK 






48 ~ TRENAS WU fif 
BAM MAM AIM, bo HC 
Sr RR Me XX 3. 


表 103-1 结核 菌 素 试验 假 阳 性 和 假 阴性 反应 的 可 能 原因 
假 阳 性 反应 的 原因 假 阴 性 反应 的 原因 


误 将 红斑 认 作 为 硬结 结核 的 感染 力 太 强 导 致 无 反应 力 
非 结 核 分 枝 杆菌 的 感染 近期 受到 结核 分 枝 杆菌 的 感染 (<10 ID) 
WERT Ff S 药物 (IMR. RE HATA) 
读 取 皮肤 试验 结果 的 时 间 过 早 ， 此 时 结果 提示 的 是 免疫 球 PCL CONTE ae PEA) 
蛋白 介 导 的 免疫 反应 而 不 是 细胞 介 导 的 免疫 反应 
注射 的 PPD 深度 不 正确 (HD 250TU) 免疫 扼 制 性 疾病 Cn HIV, (fi RE PT aE AT) 
标准 化 的 抗原 含量 不 足 营养 不 良 
近期 接种 过 活 病 毒 疫 苗 (URE ERO 
新 生 儿 ， 老 年 人 
不 恰当 地 储存 或 稀释 PPD 
给 药方 法 不 当 【如 抗原 过 少 或 皮下 给 药 ) 
错误 地 读 取 或 记录 TST 试验 结果 
BCG: 卡介苗， PPD: MICRA, TST: 结核 前 素 试 验 ; TU: 结核 菌 素 的 单位 。 


Adapted from Diagnostic Standards and Classification of Tuberculosis in Adults and Children. Am J Respir Crit Care Med 161(4 Pt 1):1390, 
2000. 





103-2 高危 组 结核 菌 素 试验 阳性 的 标准 

硬结 三 Smm 硬结 三 10mm 
HIV 阳性 者 
近期 接触 结核 病 砷 者 


近期 从 结核 商 发 区 迁 和 者 (一 5 年 了 
注射 型 药物 使 用 者 
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无 明确 结核 危险 因素 的 人 群 


胸 片 提示 纤维 性 病变 与 以 往 结核 病 一 致 ”结核 杆菌 实验 室 研究 人 员 “ 


有 器官 移植 和 免疫 抑制 疾病 的 患者 GE 


受 等 效 于 波 尼 松 sme 以 上 的 皮质 
HERAK S= 1 个 月 )# 


结核 病 高 危 人 群 聚 集 场所 的 居民 或 职工 : 监狱、 
疗养 院 和 其 他 卫生 保健 场所 ，AIDS 患者 寄托 
医疗 所 和 无 家 可 归 者 避难 所 


有 具有 某 些 临床 情况 使 其 成 为 高 危 人 群 的 患者 
<4 FH BIL. ILM, RR PARAM fü. A. 
群 聚集 场所 的 青少年 ” 


TST :结核 苗 索 皮肤 试验 。 
“用 于 划分 TST 皮肤 反应 的 流行 病 学 标准 。 





“高 危 病情 包括 砂 肺 、 精 尿 病 、 慢 性 晴 衰 渴 、 自 血 病 、 箱 奇 金 病 、 免 疫 抑 制 治疗 和 营养 不 良 ， 


:用 于 划分 TST 皮肤 反应 的 临床 情况 ， 


From Targeted tuberculin testing and treatment of latent tuberculosis infection. A joint statement of the American Thoracic Society (ATS) and 
the Centers for Disease Control and Prevention (CDC), Am J Respir Crit Care Med 161(4 Pt 2):S221-S247, 2000. Also adapted from Screening 
for tuberculosis and tuberculosis infection in high-risk populations. Recommendations of the Advisory Council for the Elimination of TB. 


MMWR Recomm Rep 44(RR-11):19-34, 1995, 


状 和 器 官 的 特有 症状 ， 尤 其 是 肺结核 。 体 格 检查 在 
诊断 中 作用 有 限 ， 但 有 助 于 发 现 常 需 进一步 检查 的 
特殊 器 官 感染 。 所 有 TST 或 QFT-G 结果 阳性 或 有 
结核 症状 的 患者 都 应 拍摄 移 片 ， 以 辅助 诊断 肺结核 
并 确定 病变 的 程度 。 

通过 胸 片 可 推断 有 无 肺结核 ， 对 疑 诊 为 肺结核 
的 病例 ， 通 过 对 痰 的 抗 酸 染 色 ( 齐 - 尼 或 Kinyoun 
法 ) 或 金 腕 O 或 金 胺 车 丹 明 染 色 可 以 确定 肺结核 的 
诊断 。 涂 片 结果 阳性 表明 传染 性 更 强 。 涂 片 阳性 的 
肺结核 病例 ， 核 酸 扩 增 (nucleic acid amplification, 
NAA) 试验 可 用 于 快速 发 现 结核 分 枝 杆 菌 ， 灵 丝 度 
为 95%， 特 异 度 趋 于 100%。 美 国 食品 和 药品 管理 
局 不 建议 对 涂 片 阴性 的 标本 进行 NAA 检测 ， 因 为 
AU (IC. 

从 痰 标本 或 其 他 组 织 中 分 离 出 结核 分 枝 杆 菌 
对 确定 病原 体 和 随后 进行 的 药物 敏感 试验 是 至 关 
重要 的 ， 建 议 每 位 患者 尽早 进行 细菌 分 离 。 结 核 
分 枝 杆菌 的 培养 仍 是 涂 片 阴性 肺结核 和 肺 外 结核 
的 诊断 基石 ， 它 和 抗 酸 杆 菌 的 痰 涂 片 一 起 ， 是 监 
测 患者 对 治疗 的 反应 、 使 患者 解除 隔离 、 诊 断 为 
治疗 失败 和 复发 的 基础 。 可 每 隔 8 ~ 12 小 时 取 一 
次 痰 标本 。 为 获得 足够 的 痰 标本 可 用 高 渗 盐 水 诱 
TIAA, IMAR, FEE HIV 感染 的 患者 。 


常用 的 Lówenstein-Jensen 或 Middlebrook 7H10 4r 
质 检测 结核 分 枝 杆菌 生 长 需要 4 ~ 8 周 。 通 过 检 
验 二 氧化 碳 的 产量 或 小 量 的 氧 消 耗 ， 可 在 14 — 21 
天 发 现 结核 分 枝 杆 菌 生长 。 通 过 代谢 检验 发 现 结 
核 分 枝 杆 菌 的 精确 时 间 很 大 程度 上 取决 于 接种 体 
上 微生物 的 数量 。CT 扫描 为 评估 异常 的 胸 片 表现 
与 结核 病 是 否 一 致 担 供 了 有 价值 的 信息 。 抽 吸 骨 
PSP FE RY AS HE RU HS RL a, A 
支气管 镜 对 于 不 能 咳 痰 的 患者 获取 标本 是 个 有 益 的 
诊断 性 检查 。 

肺 外 结核 的 诊断 常 需要 用 一 种 侵袭 性 操作 来 获 
得 体液 【如 脑 誉 液 )， 以 用 于 涂 片 或 培养 ， 用 组 织 
活检 术 以 获取 培养 所 需 的 组 织 。 应 贸 取 清晨 首次 排 
尿 的 中 段 尿 标 本 培养 以 诊断 泌尿 生殖 器 结核 。 用 作 
结核 分 枝 杆 菌 培养 的 血液 需 经 肝素 抗 府 、 通 过 裂解 
-离心 系统 或 接种 于 为 结核 分 枝 杆菌 的 血 培养 设计 
的 肉 汤 培 养 基 。 中 枢 神 经 系统 结核 是 通过 脑脊液 培 
养 确诊 的 ， 用 消毒 容器 盛装 不 少 于 5ml Bi TERGX E 
实验 室 培养 。 当 非 侵 袭 性 检查 不 能 提供 诊断 时 ， 人 允 
许 考 虑 进行 肺 、 心 包 、 淋 巴结 、 骨 和 关节 、 肠 、 输 
卵 答 、 附 罕 等 部 位 的 侵袭 性 检查 以 获得 标本 。 所 有 
培养 生长 出 结核 分 枝 杆菌 后 ， 进 行 抗菌 药物 的 敏感 
试验 都 是 必要 的 。 
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表 103-3 ”潜伏 性 结核 感染 的 推荐 治疗 


药物 疗程 (月 ) 


每 日 


每 周 2 次 


每 日 


每 周 2 次 


每 日 





给 药 间隔 


等 级 "(证据)" 


HIV 阴性 HIV 阳性 


“A: 优先 选择 的 上 药物， B: 可 以 选 州 的 药物 : C: 当 A 和 B 不 能 应 用 时 ， 提 供 的 药物 
"Te 随机 临床 试验 的 数据 ， 上 ， 非 随机 临床 试验 或 其 他 人 群 中 实施 的 数据 ， 仙 : 专家 共识 。 

From Targeted tuberculin testing and treatment of latent tuberculosis infection. A joint statement of the American Thoracic Society (ATS) 
and the Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Am J Respir Crit Care Med 161(4 Pt 2);S221-S247,2000, 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


所 有 被 确诊 或 疑似 结核 的 患者 一 旦 在 医疗 机 
构 接受 治疗 时 ， 就 应 给 予 患 者 可 预防 空气 传播 的 
环境 (每 小 时 进行 6 ~ 12 次 的 气体 交换 、 负 压 、 
直接 将 废气 排 到 室外 )。 在 进入 传染 期 结核 病 患 
POM, BEG ATT NOS 呼吸 器 。 患 者 
仍 需 进行 空气 隔离 ， 直 至 患者 经 至 少 2 ~ 3 周 的 
标准 多 种 药物 联合 抗 结核 治疗 ， 证 实 患者 的 临床 
症状 改善 ( 即 咳嗽 次 数 减少 )， 痰 标本 培养 8 ~ 
24 3 次 阴性 (其 间 至 少 1 x9 
标本 为 清晨 痰 )。 已 知 或 怀疑 对 多 种 抗 结核 药物 
耐 药 的 患者 仍 需 隔离 ， 直 到 培养 结果 阴性 。 活 动 
性 肺结核 的 密切 接触 者 需 进 行 结核 病 的 评估 ， 因 
为 在 这 些 患 者 中 活动 性 结核 占 2% 一 3%， 而 潜 
伏 性 感染 者 占 5% 一 15%, 

所 有 对 TST 有 反应 〈( 见 表 103-1) 或 QFT-G 
阳性 的 患者 在 通过 病史 、 体 格 检查 、 胸 部 X 线 片 和 
细菌 学 检查 〈 当 有 指 征 时 ) 等 除外 活动 性 结核 后 ， 
均 应 进行 LTBI 治疗 ( 表 103-3)。 更 理想 的 是 ， 患 
者 接受 至 少 每 月 1 次 的 评估 。 随 访 评 估 应 包括 询问 
药物 不 良 反 应 和 针对 肝炎 体征 的 简要 体检 评估 。 基 
线 肝 功 能 检验 〈 即 丙 氨 酸 转氨酶 /天 冬 氨 酸 转氨酶 / 
胆 红 素 ) 只 推荐 用 于 可 能 发 生 肝 功能 不 良 的 高 危 人 
群 : HIV 感染 者 、 慢 性 肝病 病史 者 (如 丙肝 )、 妊 娠 
妇女 、 产 后 未 满 3 个 月 的 妇女 和 规律 饮酒 者 。 活 动 
VERT A6 RUE 93 We M] Xe rr FH S A IUE RO nte s t Hz 9) 1 
对 禁忌 证 。LTBI 治疗 期 间 常 规 监 测 也 适 于 基线 肝 


功能 结果 异常 或 有 肝病 危险 的 人 群 。 伴 有 肝炎 证 
状 或 体征 的 患者 也 应 进行 这 些 检验 。 如 果 有 肝病 
症状 的 患者 转 氨 酵 水 平 超过 正常 上 限 的 3 倍 或 无 
症状 患者 转氨酶 水 平 超过 正常 上 限 的 5 倍 ， 均 应 
停 用 异 烟 腓 治 疗 。 

活动 性 结核 患者 应 用 多 种 药物 联合 治疗 以 预 
防 耐 药性 的 发 生 、 强 化 抗 结核 治疗 ， 并 为 已 对 1 种 
或 更 多 药物 耐 药 的 结核 分 枝 杆菌 菌株 提供 适宜 的 治 
疗 。 对 用 药 完全 敏感 的 患者 首选 治疗 方案 为 疗程 6 
个 月 ， 最 初 2 个 月 持续 应 用 异 烟 腹 、 利 福 平 、 乙 胺 
丁 醉 【 因 年 龄 太 小 而 不 能 监测 视 彼 度 的 儿童 用 链 埋 
素 治 疗 ) 和 吡 嗪 酰 腕 ,后 4 个 月 使 用 异 烟 腓 和 利 福 平 。 
如 果 有 证 据 显示 患者 对 治疗 反应 较 慢 或 欠 佳 ， 应 治 
疗 9 个 月 或 培养 转 阴 后 继续 治疗 4 个 月 。 所 有 患 
者 均 应 使 用 强化 的 直接 观察 疗法 (directly observed 
therapy, DOT) 治疗 以 确保 依从 性 。 除 脑膜 炎 的 推 
荐 治疗 时 间 为 9 — 12 个 月 外 ， 共 他 成 人 肺 外 结核 
的 处 理 和 肺结核 相似 ( 即 治疗 6 个 月 )。 串 桶 粒 性 
肺结核、 骨 和 关节 结核 或 结核 性 脑膜 炎 的 儿童 应 接 
受 至 少 12 个 月 的 治疗 。 在 治疗 合并 有 HIV 感染 的 
结核 患者 时 需要 专家 会 诊 ， 因 为 存在 抗 结核 药物 吸 
收 不 良 的 可 能 以 及 利 福 平 与 级 和 白 酶 抑制 剂 之 间 的 相 
互 作用 将 使 治疗 变 得 更 为 困难 。 

内 科 医 生 应 熟悉 一 线 抗 结核 药 物 的 用 法 、 不 良 
反应 和 禁忌 证 。 肺 结核 患者 可 通过 随访 痰 培养 监测 
治疗 效果 。 如 果 治 疗 2 个 月 后 痰 培养 结果 未 能 转 阴 ， 
有 必要 对 治疗 进行 重新 评价 。 在 这 些 病 例 中 ， 重 新 
检测 药物 的 敏感 性 是 必要 的 ， 应 继续 或 开始 进行 
DOT 疗法 。 对 患者 进行 关于 依从 性 、 药 物 毒 性 反应 


的 症状 和 药物 相互 作用 等 方面 的 教育 ， 对 于 确保 正 
确 的 治疗 非常 关键 。 

因为 存在 潜在 的 药物 毒性 重合 、 药 物 相互 作用 
和 难以 预知 的 反应 ， 使 对 HIV 和 结核 分 枝 杆 菌 双 重 
感染 患者 的 治疗 成 为 挑战 。 例 如 ， 许 多 抗 反 转录 病 
毒 的 药物 与 抗 结核 药物 存在 相互 作用 ， 特 别 是 利 福 
平 。 在 首次 接受 HIV 治疗 的 患者 ， 开 始 高 效 抗 反 转 
录 病 毒 治 疗 的 时 间 选 择 很 复杂 。 建 议 请 感染 科 专 家 
会 诊 。 多 重 耐 药 (multidrug resistance, MDR), X 
义 为 至 少 对 异 烟 脐 和 利 福 平 耐 药 ， 是 个 日 益 增 长 的 
世界 性 问题 。 在 美国 ， 结 核 病 的 MDR 更 常见 于 国 
外 出 生 的 人 群 、 培 养 仍 为 阳性 的 患者 或 治疗 3 个 
月 后 症状 不 缓解 的 患者 。 所 有 MDR 患者 均 应 接受 
DOT 治疗 ， 并 由 熟悉 诸如 氨基 糖苷 类 (如 链 霉 素 )、 
SK, MEAS ( 环 丙 沙 星 ) . 硫 代 酰 胶 、 环 丝氨酸 、 
对 氨基 水 杨 酸 等 二 线 药物 用 法 的 人 员 管 理 。 与 以 异 
烟 肝 和 利 福 平 为 基础 的 一 线 药物 相 比 ， 二 线 药物 的 
疗效 较 低 、 毒 性 更 大 、 费 用 更 高 。 最 近 ， 结 核 病 广 
证 耐 药 (extensively drug-resistant, XDR) 的 出 现 已 
成 为 世界 性 问题 。CDC 和 WHO 将 结核 病 XDR 定 
义 为 在 结核 病 患者 中 分 离 出 对 异 烟 肘 、 利 福 平 、 氢 
MEARS AIRY 3 种 注射 用 二 线 药物 中 的 至 少 1 种 药 
物 WME, EREEREER) 均 耐 药 的 
结核 杆菌 菌株 。 从 2000 一 2006 年 ， 美 国 约 有 1% 的 
病例 (n2922) 经 培养 证 实 为 结核 病 的 多 重 耐 药 菌株 ， 
在 这 些 MDR 菌株 中 ， 约 有 2% 的 病例 (n=17) 为 
结核 病 的 广泛 耐 药 菌株 。 尽 管 结核 病 的 广泛 耐 药 在 
美国 尚 不 常见 ， 但 在 韩国 ( 约 占 所 分 离 的 多 重 耐 药 
菌株 的 15%)、 东 欧 和 西亚 的 国家 ( 约 占 所 分 离 的 
多 重 耐 药 菌株 的 14%) 更 为 常见 。 
避免 治疗 错误 

在 诊断 结核 病 时 最 常见 的 错误 是 当 患 者 存在 
变化 多 端的 表现 ， 包 括 低热 、 体 重 逐 渐 减轻 、 咳 
喇 、 资 证 和 疲劳 时 ， 未 能 考虑 结核 病 的 诊断 。 通 
过 胸 片 恰当 的 评估 和 收集 3 次 痰 标本 进行 涂 片 通 
常 能 发 现 肺 结核 。 诊 断 肺 外 结核 病 更 为 困难 ， 因 
为 这 需要 进行 侵袭 性 操作 。 用 于 发 现 肺 外 结核 涂 
片 或 培养 所 需 的 材料 更 多 地 是 来 源 于 组 织 而 不 是 
体液 (例如 ， 更 多 来 源 于 腹膜 组 织 而 不 是 腹腔 积 
液 ， 来 源 于 心包 腊 而 不 是 心包 积 液 )。 上 骨髓 抽 吸 
或 活检 术 常 用 于 发 现 播 散 性 结核 (在 采集 标本 之 
前 应 通知 实验 室 )。 
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为 预防 可 能 发 生 的 医院 内 传播 ， 应 立即 使 所 有 
己 确 诊 或 疑似 患者 居于 能 预防 空气 传播 的 环境 中 。 
医务 人 员 应 接受 使 用 NOS 呼吸 器 的 适宜 训练 。 

为 能 提供 给 隐 性 结核 感染 者 合适 的 药物 并 使 其 
完成 全 部 疗程 ， 应 仔细 商讨 隐 性 结核 感染 者 的 治疗 
需求 。 活 动 性 肺结核 患者 最 好 应 用 DOT 治疗 。 未 
能 恰当 地 用 药 或 未 能 完成 抗 结核 的 全 程 治疗 是 发 生 
药物 耐 药 性 的 主要 原因 。 


治疗 结核 病 的 主要 挑战 是 多 重 耐 药 菌株 比例 
的 增加 和 HIV 感染 者 中 结核 病 的 预防 和 治疗 。 几 
个 领域 的 抗 结 核 都 取得 了 进展 。 用 以 快速 发 现 痰 或 
组 织 标本 中 结核 分 枝 杆 菌 Cn PCR). 和 快速 鉴定 
耐 药 菌株 的 新 型 诊断 方法 正在 研究 中 。 正 在 研究 治 
疗 结核 病 的 新 药物 ， 包 括 唑 诺 酮 类 的 英 西 沙 星 、 硝 
SL OK ME ML (An PA-824)、 大 环 内 酯 类 (如 阿 奇 老 
X. POE). Brews PAE, PNU- 
100480), ZWŁ% (SQ109) FBK, H — XR 
的 研究 困 队 正 致力 于 新 型 结核 疫苗 的 研发 ， 在 不 远 
的 未 来 ， 就 会 将 一 些 新 疫苗 用 于 人 类 试验 。 


(1m $ 么 太 成 R) 
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真菌 感染 


引言 





20 年 来 ， 有 临床 意义 的 真菌 感染 的 发 病 率 明显 增加 ， 并 且 与 免疫 缺陷 患者 人 数 的 增加 呈正 相关 。AlDS 
的 流行 、 干 细胞 研究 的 开展 和 实体 器 官 移植 、 化 疗 和 免疫 抑制 剂 使 用 的 说 加 ， 使 人 类 继 发 感染 真菌 的 概率 
HS ( 框 104-1 ) 。 在 过 去 的 十 年 中 ， 随 着 新 的 抗 真菌 药物 的 应 用 ， 人 类 在 真菌 感染 的 诊断 和 治疗 方面 取得 
了 新 的 进展 。 然 而 ， 考 虑 到 感染 高 危 人 群 的 复杂 性 ( 框 104-2 ) ,早期 诊断 和 治疗 仍 有 机 遇 与 挑战 。 在 某 些 
情况 下 ， 死 亡 率 仍 很 高 。 在 接受 造血 干细胞 移植 的 患者 中 ,侵袭 性 真菌 感染 的 死亡 率 可 高 达 90%。 

真菌 可 以 以 酵母 菌 和 霉菌 的 形式 存在 。 酵 母 样 真菌 通常 是 加 的 、 单 细胞 生物 ， 且 以 出 芽 形 式 繁 殖 ， 并 
形成 平滑 的 菌落 。 喜 菌 由 长 的 称 为 菌 丝 的 丝 状 结构 组 成 ， 蓝 生 式 生长 ， 在 培养 平 血 上 呈 绒 毛 状 。 尽 管 大 多 
数 真菌 都 以 酵母 茵 和 堵 菌 方式 存在 ， 但 包括 组 织 胞 浆 菌 、 芽 生 菌 、 孢 子 丝 菌 、 球 孢子 菌 、 副 球 孢子 菌 在 内 
的 二 态 真菌 在 宿主 体内 以 酵母 方式 生长 ， 在 体外 以 霉菌 方式 存在 。 赛 菌 病 是 由 真菌 引起 的 感染 。 通 常情 况 
下 ， 霉 菌 病 不 在 人 与 人 之 间 传 播 。 

真菌 的 细胞 壁 是 由 坚硬 的 葡 聚 糖 和 壳 多 糖 构成 的 屏障 。 一 些 真 菌 ， 如 隐 球 菌 属 ， 有 一 多 糖 鞭 膜 ， 其 
作用 是 增加 了 一 个 保护 层 ， 并 有 助 于 免疫 系统 逃逸 。 细 胞 壁 内 有 一 层 含 玫 角 固 醇 的 细胞 腊 。 哗 类 和 聚 烯 
类 抗 真 菌 药物 以 麦角 固 醇 为 作用 技 点 。 新 型 棘 球 白 素 类 抗 真 菌 药 以 细胞 壁 的 B-D- 葡 聚 糖 为 作用 完 点 C 
104-1). 

现行 的 诊断 性 检查 包括 感染 区 域 的 真菌 培养 、 特 殊 染 色 的 组 织 学 检查 ( GMS 染 色 法 、 过 碘 酸 -Schiff 染 
色 、 馈 荧光 染色 ) 、 抗 原 检测 ( 半 乳 甘露 聚 糖 、B1,3-D- 葡 聚 糖 、 隐 球菌 和 组 织 胞 浆 菌 抗原 检测 ) 、 配 对 的 
急性 和 恢复 期 抗体 滴 度 。 检 测 抗体 的 试验 方法 有 局 限 性 。 交 叉 反应 性 和 假 阴 性 率 高 ， 降 低 了 抗体 检测 的 准 
确 性 ， 尤 其 是 在 不 能 逐渐 增加 免疫 应 答 反 应 的 免疫 受 损 宿主 。 因 此 ， 目 前 侵袭 性 真菌 感染 的 诊断 方法 主要 
依靠 临床 怀疑 、 培 养 和 组 织 病理 学 诊断 。 


HIV 相关 的 免疫 缺陷 


HIV 所 致 免疫 抑制 患者 的 许多 病原 体 可 引起 多 
种 真菌 病 ， 包 括 念 珠 菌 、 隐 球菌 、 组 织 胞 桨 菌 、 肺 
训 虫 。 组 织 胞 柴 菌 病 在 真菌 的 流行 病 学 部 分 中 已 做 
过 讨论 。 在 AIDS 患者 中 皮肤 黏膜 念珠 菌 病 极其 常 
见 ， 并 且 是 诊断 HIV/AIDS 患者 免疫 系统 功能 障碍 
的 线索 。 对 以 前 身体 健康 的 趾 者 出 现 皮肤 黏膜 念珠 
菌 感染 时 应 立即 查找 可 能 存在 的 免疫 学 问题 ， 如 急 
TENA AIDS ( 见 “ 念 球菌 病 ”.) 


ah i 


Wo BER PA Sz Rp SE SEE AT L,Y 
使 免疫 能 力 正常 和 免疫 能 力 受 损 的 人 和 群 患 病 ， 已 成 
为 AIDS 患者 发 病 和 死亡 的 重要 病因 (图 104-1)。 
可 在 受 名 子 排泄 物 污染 的 土壤 中 发 现 隐 球菌 。 吸 入 
隐 球 菌 后 可 发 生 感 染 ， 并 通过 血 流 播 散 至 其 他 器 官 。 
尽管 隐 球 菌 可 以 存留 在 血液 中 ， 并 导致 肺 、 尿 道 、 
皮肤 、 关 节 和 骨 的 感染 ， 但 最 常见 的 感染 部 位 是 脑 
和 脑膜 。 在 发 明 抗 反 转录 病毒 联合 治疗 前 ，5% ~ 
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| 框 104.1 人 类 真菌 感染 的 重要 至 病菌 
—X 
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1104-2 ” 保 莹 性 真菌 感染 的 高 危 人 群 


接受 移植 的 患者 (包括 器 官 移植 和 骨 藤 移植 ) 

血液 恶性 种 瘤 患 者 (白血病 、 淋 巴 痛 ) 

注射 毒品 者 

HIV/AIDS 患者 和 CD4 计数 减低 /晚期 免疫 神 制 的 患者 。 
免疫 抑制 治疗 药物 【化 疗 、 皮 质 类 固 醇 、 肿 痪 坏死 因子 抑 
dm. FARK. ee, "fix 6f. PIU. 
阿 那 白 洲 素 ) 

旱 产 儿 (妊娠 小 于 26 周 或 者 体重 小 于 1 千克 ) 

以 下 类 型 的 住院 患者 : 

= 过 长 时 间 的 制 动 

PE Re EA 

s 广 谱 抗 生 素 

n ji f SR ALIE 

。 糖 尿 病 

» PF REN Rif HE BT 

s 骨 肠 外 营养 

"癌症 和 化 疗 

MERRE 

s 大 手术 

se 侵入 性 装置 ( 导 尿 管 、 中 央 静 脉 导管 ) 


10% 的 HIV 患者 发 生 隐 球 菌 性 脑膜 炎 。 

临床 进程 可 以 是 急性 或 亚 急 性 ， 具 有 脑膜 炎 的 
典型 症状 和 体征 ， 包 括 发 热 、 绒 强直 、 基 光 、 嗜 睡 ， 
意识 障碍 。 真 菌 涂 片 染色 和 脑脊液 培养 (包括 印度 
墨汁 染色 ) 可 明确 诊断 。 隐 球菌 抗原 检测 也 可 确定 
血清 和 脑脊液 中 存在 隐 球 菌 。 预 后 不 良 的 特征 包括 
就 诊 时 精神 状态 改变 、 腰 椎 穿刺 显示 脑 背 液压 力 增 
高 、 脑 脊 液 中 白细胞 计数 减低 ， 后 者 提示 更 为 严重 
的 免疫 抑制 。 如 果 不 进 行 治疗 ， 死亡 率 高 达 100%, 

对 于 HIV 和 脑膜 炎 患 者 ， 治 疗 指南 建议 用 
Pitt X B 每 天 0.7-lmgkg， 加 氟 胞 喀 啶 (每 天 
100mg/kg) ， 进 行 诱导 治疗 持续 2 周 ， 然 后 口服 氟 
Wine (每 天 400mg) 最 少 10 周 ， 以 后 终身 服用 和 气 
WE (ER 200mg) 以 抑制 隐 球 菌 生长 。 最 近 的 资 
料 支持 在 大 剂量 抗 反 转录 病毒 治疗 后 有 免疫 重建 的 
患者 可 以 停 用 维持 剂量 的 氟 康 唑 。 


Nd xS 


AB ECA REA ME DENI (PCP) 的 病原 体 ， 
它 是 一 种 少见 的 微生物 ， 最 初 被 分 类 为 原核 生物 ， 
但 最 近 基 于 它 的 核 蛋 白 RNA 分 析 被 重新 分 类 为 单 





#104-1 抗 真 菌 药物 及 特性 
给 药方 式 
Resa 
* HAE B 
s 脂 质 制剂 
= SEEK B 脂 质 复合 物 
© TERR B 胶体 分 散 系 
© 脂 质 体 两 性 矢 素 B 
LE 
= fiip (K) 
s MM (F) 
s (Fi eM (1) 
s dM (V) 
= Hihi (P) 
= BRR — PPLE (R) 
静脉 注射 


静脉 注射 (CF. 1, V) 和 
口服 (所 有 的 唑 类 ) 


= 阿 尼 芬 净 


细胞 真菌 。 不 过 因 其 缺乏 麦角 固 醇 ， 吡 咯 和 聚 烯 类 
抗 真 菌 药 对 其 无 效 。 在 AIDS ifr nu Dod diat iA Jy 
是 一 种 免疫 受 损 宿主 肺炎 的 罕见 原因 。 在 20 世纪 
80 年 代 到 90 年 代 间 ，AIDS 患者 与 之 相关 的 发 病 率 
和 死亡 率 明 显 增加 (图 104-2, 彩 图 104-2)。 自 20 
世纪 90 年 代 末 ， 尽 管 高 效 抗 反 转录 病毒 的 治疗 使 
肺 讲 虫 性 肺炎 的 发 病 率 明 显 下 降 ， 但 在 美国 每 年 仍 
有 16 000 例 患者 ， 它 仍 是 最 常见 的 AIDS 相关 的 机 
会 性 感染 ， 通 常 发 生 在 那些 不 知道 自己 是 HIV 感染 
的 患者 。 在 AIDS 流行 的 非洲 和 亚洲 一 些 发 展 中 国 
家 ， 其 作为 肺炎 的 一 个 病原 体 ， 重 要 性 越 来 越 受 到 
重视 。 

AE FC Bl a i aT WS Be PE m EE, IE 
可 以 迅速 恶化 为 呼吸 衰竭 ， 胸 部 X 线 检查 可 发 现 
蜂窝 样 改变 ( 肺 囊 虫 得 名 的 原因 )、 肺 间 质 浸润 性 
改变 或 者 轻 度 异常 ， 但 这 些 改 变通 常 不 伴 有 胸腔 积 
液 。 血 清 乳 酸 脱 气 酶 水 平 可 能 升 高 ， 常 有 肺泡 动脉 
血 氧 梯度 增 宽 。 当 临床 表现 为 劳力 性 呼吸 困难 、 发 
热 、 胸 痛 、 逐 渐 加 重 的 呼吸 短促 伴 影像 学 改变 ， 以 
及 支气管 镜 获 取 的 深部 痰 液 或 标本 应 用 特殊 染色 法 
染色 发 现 滋 养 体 或 包 吉 时 可 明确 诊断 。 不 能 培养 出 
AER. TIT dS TANE P BRE - 磺胺 
Mie (每 天 I5mg/kg, 2r 3 次 静 注 或 口服 ) ， 疗 程 
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醇 结 合 ， 增 加 其 通 透 性 


Pit, 包括 念珠 菌 属 、 双 相 和 
AREIS 


抑制 细胞 膜 组 成 部 分 麦角 
固 醇 生物 合成 所 需 的 酶 
活性 


HETKE, Or MER BI E 
Bi, TUPLE 


HAERE, HE AI 


抑制 有 助 于 真菌 细胞 壁 完 
整 性 的 B-D- SUREBIERS 
合成 ， 





21 天 ， 随 后 预防 性 给 予 药物 。 如 果 局 部 氧 分 压低 于 
70mmHg 或 者 肺泡 动脉 梯度 大 于 35mmHg， 则 在 治 
疗 开 始 阶段 就 应 给 予 皮质 类 固 醇 降低 治疗 过 程 中 
的 炎症 反应 和 继 发 的 肺 损伤 。 


念 球菌 病 


病因 学 和 发 病 机 制 


目前 为 止 ， 人 们 已 经 发 现 154 种 念珠 菌 ， 念 珠 
菌 是 人 体 生殖 泌尿 系统 和 骨 肠 道 的 正常 菌 群 ， 昌 大 
部 分 寄居 在 皮肤 。 世 界 上 大 部 分 真菌 感染 都 是 念珠 
菌 导致 的 ， 医 院 中 存在 大 量 念珠 菌 ，8% 的 医院 感染 
为 真菌 感染 ， 其 中 80% 为 念珠 菌 感 染 。 医 学 史上 ， 
白色 念珠 菌 是 寄居 在 人 体内 的 主要 念珠 菌 民 病 原 体 。 
然而 ， 最 近 的 资料 显示 非 白色 念珠 菌 在 人 体内 的 比 
例 在 上 升 【 如 光滑 假 丝 念珠 菌 、 近 平滑 念珠 菌 、 热 
带 念珠 菌 、 克 和 鲁 斯 念珠 菌 )。 值 得 关注 的 是 这 些 菌 群 
对 氟 康 只 耐 药 ， 而 氟 康 唑 常规 用 于 预防 和 一 线 治 疗 。 

大 部 分 念珠 菌 可 以 形成 基质 包 右 的 生物 膜 ， 从 
而 使 它们 黏附 在 体 表 。 这 些 菌 群 竺 附 在 导管 中 很 难 被 
清除 ， 可 以 在 导 尿 管 、 腹 部 引流 管 和 中 心静 脉 导管 
等 无 菌 部 位 中 持续 存在 。 念 珠 菌 是 血液 细菌 感染 中 
第 四 种 常见 菌 。 进 入 血液 感染 后 ， 死 亡 率 达 30% ~ 
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图 104-1 隐 球 菌 和 隐 球 菌 病 。 
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60%， 念 珠 菌 血 症 大 约 要 增加 10 天 的 住院 时 间 。 念 
珠 菌 血 症 更 常见 于 以 下 患者 : 接受 过 干细胞 和 器官 
移植 的 患者 ， 接 受 长 时 间 重 症 监 护 病 房 (ICU) 治 
疗 的 患者 ， 长 期 静脉 注射 药物 史 、 长 期 抗生素 治疗 、 
接受 胃 肠 外 营养 及 有 频繁 大 手术 的 患者 和 AIDS 串 
者 。 

临床 表现 和 诊断 方法 


念珠 菌 感染 可 引起 一 个 广泛 的 疾病 谱 ， 包 括 外 


ê 





' i 
往 隐 球菌 感 党。 纵隔 淋巴 结 肿 大 和 左 侧 网 
gps Bl 


TIE SECOS PERE 


A. TEGERE SE SITE 
B. HE 
C, 不 带 被 腊 体 


Ww £04 
NU 


阴 阴 道 炎 、 口 炎 (AGO), RSE. FX. 
血液 感染 、 心 内 膜 炎 、 外 科 腹 部 感染 、 尿 道 感染 和 
深部 咒 官 感染 。 感 染 的 类 型 主要 由 宿主 的 免疫 状况 
决定 ， 外 阴 阴 道 念珠 菌 病 在 具有 免疫 能 力 的 女性 中 
常见 ， 尤 其 是 接受 抗生素 治疗 使 正常 菌 群 改变 时 。 
血 流 播 散 性 念珠 菌 感 染 在 干细胞 移植 后 和 长 期 中 性 
粒 细胞 减少 时 更 常见 。 黏 膜 皮肤 念珠 菌 病 在 细胞 免 
疫 功能 障碍 的 个 体 中 更 常见 ， 如 长 期 使 用 类 固 醇 或 
AIDS 患者 。 侵 绪 性 念珠 菌 病 通常 为 非特 异性 表现 ， 


图 104-2 MRAR, 
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如 发 热 及 败血症 的 症状 和 体征 。 然 而 ， 脉 络 膜 视 网 
膜 炎 、 可 切 开 活检 的 结 节 性 皮肤 病变 、 肝 脾 腑 肿 可 
作为 诊断 的 特殊 线索 。 

诊断 主要 靠 培 养 ， 但 需要 数 天 时 间 ， 且 常 必 须 
根据 经 验 开始 治疗 。 念 珠 菌 可 在 无 菌 区 域 如 腹膜 或 
血液 中 生长 这 点 可 以 作为 感染 的 明确 证 据 。 然 而 ， 
对 留置 导 尿 管 的 患者 ， 肺 标本 和 屎 液 培养 阳性 更 有 
可 能 提示 定植 而 非 活动 性 感染 。 这 些 培 养 结果 应 根 
据 宿 主 的 免疫 状况 和 其 他 症状 、 体 征 进行 解释 。 正 
在 研究 将 p-1,3-D- 葡 聚 糖 检测 作为 一 种 基于 抗原 的 
诊断 方法 ， 用 以 快速 检测 侵袭 性 念珠 菌 病 ， 这 样 有 
助 于 选 出 那些 需要 加 强 治疗 的 患者 。 
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处 理 和 治疗 


念珠 菌 凤 对 所 有 三 类 抗 真 菌 药 均 敏感 ， 并 有 是 用 
于 在 不 同情 况 下 的 预防 和 治疗 真菌 感染 。 但 是 ， 基 
些 非 白色 念珠 菌 (如 光滑 假 丝 念珠 菌 ) Cee 
药 ， 在 一 些 病例 中 ， 对 其 他 哗 类 交叉 耐 药 。 克 和 鲁 斯 
念珠 菌 对 气 康 唑 有 耐 药 性 ， 但 对 伏 立 康 唑 仍 敏感 。 
最 近 一 些 医疗 研究 机 构 进 行 了 不 同 念珠 菌 属 的 药 敏 
试验 ， 药 敏 试验 的 结果 因 地 理 位 置 和 医疗 环境 的 不 
同 而 有 差异 。 对 于 皮肤 和 黏膜 的 念珠 菌 病 ， 开 始 阶 
段 可 以 先 用 局 部 治疗 。 如 果 有 严重 的 向 口疮 和 食管 
炎 ， 可 以 短期 给 予 氟 康 唑 (100 ~ 200mg/d)。 对 治 
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疗 结束 后 复发 的 严重 免疫 抑制 患者 ， 推 荐 长 期 用 氟 
碌 唑 抑制 。 当 发 生 念珠 菌 血 症 时 ， 应 立即 撤 出 中 央 
静脉 导管 ， 并 进行 评估 以 排除 心 内 膜 炎 。 在 治疗 的 
初始 阶段 ， 给 予 两 性 辟 素 B (考虑 到 副作用 可 使 用 
脂 质 制剂 ) 或 苏 球 白 素 以 增加 敏感 性 ， 尽 管 体 外 研 
究 资料 提示 近 平滑 念珠 菌 对 本 球 白 素 咎 感性 降低 。 
这 些 资 料 的 临床 重要 性 还 有 待 证 实 。 一 旦 发 现 了 微 
生物 且 获 得 了 感染 证 据 ， 即 可 给 予 相应 的 治疗 。 念 
珠 菌 导致 的 侵袭 性 疾病 通常 需要 长 疗程 的 治疗 ， 疗 
程 取决 于 病变 部 位 和 免疫 抑制 的 程度 。 


肿瘤 、 移 植 和 严重 免疫 受 损 者 发 生 的 感染 


x4 


ihe, RTEUITI ETT ER, 
fa-T- (Ej A6 89 — M STILE, USER FER SERI 
不 同 的 菌株 ， 尽 管 大 多 数 感染 是 由 烟 曲霉 菌 、 黄 曲 
EU. MARE. AEB (E 104-3), the 
菌 普 遍 存 在 ， 大 多 数 存在 于 土壤 、 粉 尘 中 ， 也 可 能 
在 水 中 。 曲 霉菌 导致 的 感染 类 型 因 机 体 的 免疫 状况 
而 不 同 ( 表 104-2)， 多 数 情况 下 人 体 通过 吸入 而 感 
染 曲 霉菌 。 

有 关 曲 每 菌 病 的 诊断 已 进行 了 深入 阐述 ， 并 建 
立 了 一 个 辨别 感染 可 能 性 的 标准 。X 线 表现 包括 结 
节 样 病变 、 空 洞 或 代表 肺 结 节 周 围 水 肿 的 月 举 征 。 
曲 老 菌 病 的 确切 诊断 要 求 在 无 菌 部 位 培养 出 曲 短 菌 
或 在 培养 阳性 的 组 织 中 发 现 曲霉 菌 。 在 缺少 阳性 培 
养 结 果 和 胸 片 异常 部 位 支气管 肺泡 灌 洗 样本 中 的 病 
原 学 证 据 时 ， 诊 断 曲 霉菌 病 可 能 需要 组 织 的 病原 学 
证 据 。 对 于 那些 有 高 度 感染 风险 的 接受 移植 的 患者 ， 
不 需要 按 确定 诊断 的 标准 考虑 治疗 。 影 像 学 证 据 伴 


5104-2. 曲 露 菌 感染 的 临床 表现 

类 型 宿主 免疫 状况 
变 应 性 支气管 肺 
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免疫 活性 LER 


免疫 活性 
免疫 活性 
免疫 活性 


通常 无 穿 状 ， 咳 嗽 ， 不 适 ， 体 重 减轻 ， 咯 血 
发 热 ， 胸 痛 ， 咳 嗽 ， 呼 豚 短促 ， 影 像 学 改变 
取决 于 累及 的 器 官 系统 


免疫 活性 和 人 免疫 损害 。 DIEM. 发热， 头痛 ， 而 部 疼痛 ， 
慢性 型 ， 头痛， 充血 





支气管 肺泡 灌 洗 标本 培养 阳性 且 无 其 他 病原 菌 存 在 
时 ， 支 持 曲 惫 菌 病 的 诊断 。 

免疫 受 损 个 体 中 曲霉 菌 病 相关 的 死亡 率 很 高 ， 
在 异体 干细胞 移植 的 患者 中 ， 高 达 60% 一 95%. A 
此 ， 快 速 诊断 是 关键 。 中 性 粒 细胞 减少 和 长 期 使 用 
皮质 类 固 醇 是 感染 的 高 危 因 素 。 治 疗 的 主要 药物 
是 伏 立 康 只 (给 予 2 次 初始 负荷 量 6mg/kg， 以 后 
4mg/kg，2 次 /日 ， 静 脉 注射 )， 而 后 长 期 口服 治 
疗 ，200mg，2 次 /日 。 对 于 侵入 性 或 播 散 性 曲霉 菌 
病 ， 目 前 还 没有 资料 证 实 外 科 切 除 或 联合 抗 真菌 治 
Jf (RAR, MORSE) 的 有 效 性 。 
.一 些 新 的 非 创 伤 性 检查 已 用 于 曲 侮 菌 病 的 诊 
断 。 在 美国 最 常用 的 检查 为 Platelia “FL H 28 RE f 
的 酶 联 免疫 吸附 试验 ， 半 乳 甘露 聚 糖 是 存在 于 感染 
宿主 血清 中 的 一 种 真菌 成 分 。 在 美国 该 试验 的 阳性 
临界 值 为 0.5， 通 常 连续 2 次 的 阳性 结果 可 以 增强 
其 特异 性 。 感 染 其 他 霉菌 的 患者 、 新 生 儿 、 接 受 源 
自 真菌 产品 的 抗生素 (如 哌 拉 西 林 - REL) 党 
疗 的 患者 ， 可 出 现 假 阳 性 。 假 阴性 结果 见于 预防 真 
菌 感染 的 人 。 其 他 一 些 可 用 的 试验 包括 检测 血液 中 
B-1, 3-D- 葡 聚 糖 和 实时 素 合 酶 链 反 应 技术 。 检 测 半 
乳 甘 露 聚 炎 有 助 于 监测 治疗 反应 ， 因 为 该 试验 在 充 
分 治疗 的 患者 可 迅速 转 为 正常 。 


4d 


接合 菌 是 一 组 主要 分 布 在 土壤 中 的 真菌 ， 主 要 
引起 免疫 受 损人 和 群 的 感染 。 接 全 菌 家 族 中 有 多 种 不 
同 的 真菌 〈 框 104-1)。 接 合 菌 感 染 主 要 通过 暴露 的 
气 溶胶 感染 易 感 宿主 而 获得 。 因 此 ， 接 合 汞 感染 的 
主要 部 位 为 鼻 脑 部 和 肺 部 ， 而 少见 部 位 为 骨 肠 道 、 
皮肤 、 虹 和 中 枢 神 经 系统 。 接 合 菌 感染 的 最 常见 危 
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图 104-3 BBR. 
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险 因素 是 糖尿 病 、 中 性 粒 细 胞 减少 症 、 异 体 干 细胞 
和 器 官 移植 、 长 期 接受 皮质 类 固 醇 治疗 的 个 体 。 因 
为 接合 菌 生长 需要 铁 ,并且 能 利用 整合 铁 ， 用 去 铁 
第 铁 整 合剂 治疗 是 侵 人 性 接合 菌 感染 的 危险 因素 。 
易 感人 群 有 发 热 、 头 痛 、 瘟 充血 、 流 涕 应 怀疑 
有 瘟 脑 型 接合 菌 感 染 。 控 制 不 良 的 糖尿 病 和 酮 症 酸 
中 毒 的 患者 危险 更 高 。 由 于 局 部 组 织 受 损 可 出 现 典 
再 黑 痢 ， 鼻 黏膜 可 出 现 坏死 。 病 变 常 直接 瘟 延 至 皮 
肤 、 眼 眶 、 海 编 罕 和 中 枢 神 经 系统 ， 并 常常 是 破坏 
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性 的 。 中 性 粒 细 胞 减少 症 、 干 细胞 移植 和 长 期 接受 
皮质 类 固 醇 治疗 者 常 发 生 肺 接合 菌 感染 。 感 染 时 常 
RMA RI, WAU. "ign. X 线 表现 为 多 发 的 结 节 
样 病变 ， 而 且 结 节 常 与 曲霉 菌 病 的 结 节 相 混淆 。 累 
及 胃 和 结肠 的 置 肠 道 感染 常 表现 为 腹痛 、 腹 演 。 
通常 使 用 两 性 每 素 B 或 脂 质 制剂 长 疗程 治疗 
结合 菌 感染 。 泊 沙 康 唑 是 一 种 口服 的 唑 类 药物 ， 已 
有 效 地 用 于 治疗 接合 菌 感 染 ， 然 而 ， 伏 立 康 唑 和 鞠 
球 白 素 治 疗 不 是 十 分 有 效 。 外 科 清 创 是 治疗 鼻 脑 型 
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结合 菌 感染 的 关键 。 接 合 菌 感染 引起 的 总 死亡 率 为 
25% 一 50%， 海 绵 窦 感染 时 为 80%， 肺 或 脑 部 感染 
时 死亡 率 更 高 。 


地 方 性 真菌 病 


在 美国 ， 地 理 环 境 不 同 ， 土 壤 中 存在 的 真菌 种 
类 也 不 同 ， 这 是 地 方 性 真菌 病 的 主要 原因 ， 其 中 有 
FH AR, AHIR A, ERAL T a R 92 0H 
病 。 对 于 大 部 分 病菌 ， 其 临床 表现 和 体征 取决 于 感 
染 途 径 和 宿主 的 免疫 力 。 

在 美国 ， 皮 炎 芽 生 菌 分 布 在 俄亥俄 州 、 密 西西 
比 河谷 、 中 西部 各 州 、 五 大 湖 和 劳伦斯 河流 域 。 户 
外 工作 或 娱乐 的 人 可 发 生 皮 炎 芽 生 菌 侵入 ， 这 种 感 
染 与 鞭 露 于 洞穴 或 水 边 有 关 。 最 常 由 于 吸 人 分 生态 
子 后 发 生 感 染 。 因 此 ， 芽 生 菌 病 最 常见 的 临床 表现 
是 急性 或 亚 急 性 呼吸 道 感染 。 根 据 威斯康星 州 和 明 
尼 苏 达州 流行 地 区 的 调查 ， 大 多 数 感染 的 患者 无 或 
仅 有 轻微 流感 样 症状 。 然 而 ， 急 性 发 病 时 可 有 类 似 
于 细菌 性 肺炎 的 表现 ， 有 发 热 、 咳 喇 、 呼 吸 短促 和 
X 线 胸 片上 肺 实 变 ， 也 可 表现 为 亚 急 性 的 呼吸 系统 
症状 。 已 阐述 过 感染 可 播 散 至 皮肤 .上 骨 、 泌 尿 生 殖 道 、 
中 枢 神 经 系统 和 其 他 部 位 。 通 过 感染 组 织 的 培养 或 
显微镜 下 发 现 病原 体 明确 诊断 。 芽 生 菌 感染 的 影像 
学 改变 不 具有 特异 性 ,包括 肺叶 和 间 质 浸润 性 改变 、 
结 节 样 病变 、 胸 腔 积 液 。 

与 多 数 地 方 性 真菌 病 不 同 ， 免 疫 受 损 患 者 对 皮 
炎 芽 生 菌 感染 并 不 表现 更 高 的 风险 。 但 免疫 受 损人 
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表 104-3 地方 性 真菌 病 的 治疗 





两 性 霉 素 B 或 脂 质 复合 


ARSE B, Me BERK B， 随 后 MEK B, ME KIER KIT 


Haura Gehe PEERK B 或 脂 质 制剂 。” 累及 骨 或 关节 时 





群 感染 后 死亡 率 极 高 ， 对 治疗 反应 差 、 复 发 危险 增 
加 。 地 方 性 真菌 病 的 治疗 方法 见 表 104-3。 

菊 腊 组 织 胞 浆 菌 分 布 在 美国 的 俄 变 俄 州 河 及 劳 
伦 斯 河流 域 。 这 种 微生物 可 见于 鸟 类 如 鲁 子 和 蝙 蠕 
的 排泄 物 中 或 在 洞穴 的 气 溶 胶 中 。 菜 膜 组 织 胞 浆 菌 
最 常 通过 吸入 方式 造成 感染 。 免 疫 应 答对 控制 感染 
尤为 重要 ， 且 需要 产生 干扰 素 -Yy 的 1 型 CD4+ 畏 
助 了 细胞 和 巨 噬 细 胞 的 相互 作用 ， 二 者 通过 白细胞 
介 素 -12 激活 T 细 胞 ， 通 过 产生 细胞 因子 和 活性 氧 
来 抑制 其 复制 。 在 人 类 ， 微 生物 包含 在 非 无 菌 性 的 
肉芽 肿 内 ， 从 而 导致 了 细胞 缺陷 者 的 高 复发 率 。 
.,- 鞠 膜 组 织 胞 桨 菌 导致 的 临床 疾病 因 宿 主 的 免疫 
状况 和 其 暴露 环境 而 异 (图 104-4), AB Baws He 
膜 组 织 胞 浆 菌 的 个 体 为 无 症状 或 轻微 流感 样 表 现 ， 
有 发 热 、 宕 战 、 头 痛 、 咳 喇 和 胸部 不 适 。 如 果 过 度 
暴露 于 有 莱 膜 组 织 胞 奖 菌 的 环境 中 ， 将 会 导致 严重 
的 肺炎 伴 成 人 呼吸 突 迫 综合 征 。 小 部 分 感染 此 菌 的 
人 会 发 展 为 有 不 同 表现 的 慢性 组 织 胞 浆 菌 病 。 慢 性 
播 散 性 组 织 胞 浆 菌 病 的 特征 为 体重 下 降 、 发 热 ， 常 
与 分 枝 杆 菌 感 染 (如 结核 ) 相 混淆 。 亚 急性 播 散 性 
组 织 胞 浆 菌 病 表 现 为 肝 脾 大 、 外 周 血细胞 计数 异常 、 
发 热 和 口腔 黏膜 破 溃 。 急 性 播 散 性 组 织 胞 浆 菌 病 可 
发 生 在 免疫 受 损 的 个 体 ， 表 现 为 突 发 的 伴 有 脓 毒 血 
症 综合 征 的 感染 。 未 治疗 的 慢性 播 散 性 组 织 胞 桨 菌 
病 通 常 是 致命 的 。 组 织 胞 桨 菌 病 可 通过 在 体液 或 组 
织 中 发 现 酵 母 菌 而 确诊 。 抗 体检 查 效 价 升 高 4 倍 或 
屎 液 中 组 织 胞 浆 菌 的 抗原 检查 ， 有 助 于 急性 感染 的 
诊断 。 






慢性 免疫 损害 
WIESE B 或 脂 类 衍生 物 ， 随 后 长 
M pdt eoe 









长 期 唑 类 治疗 






大 剂量 哗 类 长 期 治疗 
(ih EP, UR) 或 两 性 霉 
* B, MERKI 

PRE RE B sk Med pe DP t Mee 





伊 曲 康 硅 治 疗 





* 对 此 种 免疫 受 损 人 群 的 感染 ， 需 要 大 于 2 年 的 长 期 治疗 或 终生 维持 治疗 。 
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组 织 内 的 医 腊 组 织 胞 桨 菌 


粗 球 孢 子 菌 感染 主要 发 现 于 美国 下 北美 生物 
带 ， 即 亚利桑那 州 、 加 利 福 尼 亚 州 ， 内 华 达州 、 新 
墨西哥 州 和 德 克 萨 斯 州 的 沙漠 地 区 。 除 美国 之 外 ， 
还 可 见于 墨西哥 和 美洲 中 部 和 南部 。 如 同 芽 生 菌 病 
和 组 织 胞 浆 菌 病 ， 粗 球 孢 子 菌 也 通过 吸 人 方式 引起 
感染 。 大 多 数 感染 者 无 症状 。 那 些 暴 露 后 发 病 者 则 
有 呼吸道 流感 样 病变 特征 ， 如 发 热 、 寒 战 、 干 咳 、 
胸膜 炎 性 胸痛 和 乏力 。 急 性 感染 常 在 2 ~ 3 周 后 竣 
息 ， 然 而 少 部 分 人 发 展 为 慢性 感染 ， 慢 性 粗 球 移 子 
菌 病 可 以 表现 为 以 空洞 形成 为 特征 的 肺 部 表现 和 包 
括 脑膜 、 皮 肤 、 软 组 织 、 骨 、 关 节 损 害 在 内 的 肺 外 


体 不 能 从 一 个 人 传染 到 另 一 个 人 


表现 。 如 果 不 进行 长 期 特异 性 治疗 ， 慢 性 粗 球 孢 子 
菌 感 染 将 致命 。 表 现 为 急性 感染 的 免疫 功能 正常 患 
者 通常 不 需要 治疗 。 然 而 ， 任 何 和 免疫 受 损 串 者 的 感 
染 均 需 治疗 ( 表 104-3), 

申 克 孢 子 丝 菌 是 存在 于 土壤 中 的 真菌 。 像 上 述 
其 他 真菌 一 样 ， 它 以 菌 丝 和 酵母 菌 的 方式 存在 。 与 
其 他 微生物 不 同 ， 申 克 孢 子 丝 菌 导致 的 感染 为 全 球 
性 的 ， 感 染 方式 为 与 带菌 土壤 直接 接触 或 被 带菌 植 
物 刺 伤 。 临 床上 孢子 丝 菌 病 患 者 可 有 接种 区 域 的 局 
部 表现 。 闫 损 表现 为 典型 的 素 色 或 红色 皮肤 结 节 ， 
且 易 发 展 为 澡 疡 。 随 着 时 间 的 推移 ， 在 一 些 患者 中 ， 
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殉 子 丝 菌 可 直接 蔓延 至 关节 或 骨 。 播 散 性 孢子 丝 菌 
病 只 发 生 在 免疫 受 损 的 个 体 ， 自 感染 区 域 培养 出 孢 
子 丝 菌 即 可 诊断 该 病 。 有 抗体 试验 可 供 使 用 ， 但 不 
常用 。 对 皮肤 或 局 部 软组织 宛 子 丝 菌 病 的 治疗 主要 
选用 吡咯 类 药物 一 一 伊 曲 康 吨 (200mg/d) 或 氛 康 
PE (400 ~ 800mg/d)。 对 于 直接 蔓延 至 骨 或 关节 的 
孢子 丝 菌 感染 ， 主 要 用 伊 曲 康 只 治疗。 


(REZ + HEX RK) 


参考 文献 


Doctor Fungus. Available at: hetpe/wew.doctorfungus.ong/mycoses/ 
index.htm. Accessed November 25, 2006. 

Infectious Diseases Society of America. Standards, practice guide- 
lines, and statements developed and/or endorsed by IDSA, Avail- 
able at: heyp-//www-idsociety.org/Content/NavigationMenu/Practice 
Guidelines/Standards_Practice_Guidelines_Statements/Standards,_ 
Practice. Crusdelines, and_Statements. hem. Accessed November 25, 2006, 

This website provides consensus guidelines for the management of fangal 
infections from infectious disease experts. 

Patterson T, Wingard J: Changing the treatment paradigm to improve 
fungal infection outcomes, Available at: hupy/www.projectsinknowledge, 
com/init/ID/1743/. Accessed November 25, 2006. 

This excellent overview, part of the Projects in Knowledge website, addresses 
the treatment of incasrce fiurgal infections with am emphasis on the treatment 
of Condide, Aspergillus, and Cryptovocens spectes from acknowledged experts 
in mrycology. 

Richardson MD: Changing patterns and trends in systemic fungal infee- 


tions. J Antimicrob Chemother S6(Suppl 1):i5-il 1, 2005. 
This very good qverview covers new tremde in the prevalence amd muntge- 
ment of invasive fungal imfcetions. 

Stevens DA, Kan VL, Judson MA, et al: Practice guidelines for diseases 
caused by Aspergillus. Infectious Diseases Society of America. Clin 
Infect Dis 30(4):696-709, 2000, 

This article includes the consensus guidelines from the Infections Disease 
Society of America as part of their practice guidelines management tools for 
the diagnosis and management of aspergillus infections. 


1. Anaissie E, McGinnis MR, Pfaller MA (eds): Clinical Mycology. 
Lendon, Churchill Livingstone, 2003. 

This outstanding general reference deals in a comprebenstve manner 
with fungal organisms and the infections that they cause. 

24 Bennett JE: Introduction to mycoses. In Mandell GL, Bennett JE, 
Dolin R (eds): Principles and Practices of Infectious Diseases, 6th 
ed. London, Churchill Livingstone, 2005, 

Dr. Bennett is one of the leading experts in fungal infections. His 
chapter in this comprehensive textbook of infections diseases summarizes 
— —— 


3. Kaian CA The changing ange of mai fg ne 
tions: Epidemiology, and pharmacologic options. Clin 
Infect Dis 43:S1-$39, 2006. 


eh 
ow invasive fungal infections encompassing epidemiology, di 
use of antifungal agents written by leading experts in the field. 
4. Pappas PG, Rex JH, Sobel JD, et al: Guidelines for treatment of 
candidiasis, Clin Infect Dis 38(2):161-189, 2004, 
These consensus guidelimes from the Infections Diseases Society of 
America address the management of infections due to Candida species. 





x 
v 


Mina C. Hosseinipour * Douglas R. Morgan 


寄生 虫 感染 


引言 





在 发 展 中 国家 ， 肠 道 寄生 虫 感染 仍然 是 引发 疾病 的 重要 原因 。 随 着 移民 的 不 断 涵 入 、 到 发 展 中 国家 的 
旅游 者 数量 增加 ， 以 及 与 HIV 相 关 的 免疫 抑制 、 移 植 、 接 受 化 疗 者 的 数量 增加 ， 对 寄生 虫 疾病 的 了 解 日 益 重 


要 。 大 体 上 寄生 虫 病 可 分 为 两 类 ; 


线虫 类 : 线虫 


线虫 根据 成 虫 的 寄居 部 位 而 分 类 。 肠 内 线虫 最 
为 常见 。 虽 然 肠 内 线虫 感染 在 世界 范围 内 存在 ， 但 
最 常见 于 热带 和 亚热带 国家 ， 而 且 主 要 影响 儿童 。 
卫生 条 件 差 是 发 病 的 重要 原因 ， 因 为 虫 卵 必须 在 环 
境 中 成 熟 以 维持 蠕虫 的 生活 史 并 感染 人 类 。 症 状 主 
要 取决 于 感染 寄生 虫 的 数量 , 即 所 谓 的 “ 晴 虫 负荷 ”。 
但 晴 虫 低 负 荷 感染 ( 轻 度 感染 ) 常 无 症状 ， 而 高 度 
蠕虫 负荷 感染 (重度 感染 ) 常 引 起 严重 的 症状 和 并 
发 症 。 在 未 成 熟 蜂 虫 的 组 织 移行 期 ， 常 出 现 嗜 酸性 
粒 细胞 增多 症 ， 但 当成 虫 寄居 在 肠 道内 时 可 无 嗜 酸 
性 粒 细 胞 增多 。 常 见 个 体 肠 道 内 多 种 蠕虫 同时 感染 。 


A $5 
病 国 学 和 发 病 机 制 


Pe ee de HEHE Ewe (PRE) 引起 
的 (图 105-1)。 当 食 人 传染 性 虫 卵 后 ， 幼 虫 在 肠 内 
成 熟 ， 成 熟 的 肉 性 钱 虫 在 肛门 周转 皮肤 产 卵 。 未 成 
熟 的 虫 卵 必须 在 环境 中 成 熟 后 才 可 成 为 感染 源 。 由 
于 晓 虫 卵 在 数 小 时 内 成 熟 ， 因 此 常见 儿童 重复 感染 
或 传染 给 家 庭 成 员 及 密切 接触 者 。 


临床 表现 


夜间 肛门 瘙痒 是 最 主要 的 症状 ， 尤 其 在 儿童。 
女童 可 出 现 外 阴 痉 痒 和 泌尿 生殖 系统 症状 。 


蠕虫 病 ( 其 中 线虫 是 主要 的 一 类 ) 和 原虫 病 。 


鉴别 诊断 

其 他 线虫 感染 或 阴道 念珠 菌 病 可 有 相似 的 表现 。 
诊断 方法 

透明 胶 纸 检查 是 最 好 的 诊断 方法 。 清 晨 将 透明 
胶 纸 贴 在 肛门 周 于 的 皮肤 上 可 发 现 虫 及， 也 可 发 现 


MESS dp, FEAR Die A ER dr Bp ak AF Ae dum OU BATE 
对 诊断 意义 不 大 。 


处 理 和 治疗 

最 佳 治疗 方案 : DKE 100mg， 单 次 服用 ， 
XL ES3ENeDENEET 11mg/kg ， BR) RIAM 400mg。 洗 
涤 衣 服 和 床上 用 品 以 清除 环境 中 的 虫 卯 。 家 庭 成 员 


应 同时 接受 治疗 ， 而 且 2 周 内 全 体 家 庭 成 员 应 重复 
治疗 。 


Sk 
病因 学 和 发 病 机 制 


鞭 虫 感染 是 由 毛 首 鞠 形 线虫 (简称 凌 虫 ) 引起 
的 。 这 种 感染 可 持续 终生 。 然 而 ， 次 虫 卵 需要 数 周 
至 数 月 才能 成 熟 ， 因 此 不 会 发 生 自 体感 染 (自身 重 
复 感染 )。 


临床 表现 
大 多 数 患者 无 症状 。 营 养 不 良 的 婴 幼 儿 发 生 重 
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图 105-1 寄生 虫 病 : HR. 
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鉴别 诊断 
应 考虑 其 他 线虫 感染 。 
诊断 方法 
首选 的 诊断 方法 是 粪便 涂 片 发 现 虫 儿 和 寄生 虫 。 
处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 方案 : PÆRE 100mg, 2 次 /日 ， 连 





纵 性 成 虫 《 在 夜间 ) 移行 到 
BLW, t 
Su quiet. 虫 矿 在 数 小 时 
HRA 


DRM) ( 或 手持 衣物 ) 
污染 手指 ( 尤其 是 指甲 ) 


aL py 


AR 3, FA ERM SO0mg, FLUC AA, Bey aE GA 
400mg, LX /日 ， 连 服 3 天; 或 伊 维 菌 素 20ng/kg， 
1 次 /日 ， 连 服 3 天 。 


im & 


病因 学 和 发 病 机 制 


damé dn (ipd) 感染 是 通过 复杂 的 生活 中 
完成 的 (图 105-2)。 食 人 有 感染 性 的 虫 卵 后 ， 在 达 
到 肠 内 发 育 为 成 虫 前 ， 未 成 熟 的 幼虫 移行 到 肺 部 。 


图 105-2 FERF: BHR, 
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临床 表现 


在 肺 移行 期 ， 可 出 现 肺 部 症状 ， 如 咳 喇 、 呼 吸 
困难 、 哮 网 伴 浸 润 和 嗜 酸性 粒 细 胞 增多 。 轻 微 的 感 
染 多 无 症状 ， 然 而 高 映 虫 负荷 可 引起 胃 肠 道 症 状 ， 
RRA. Bb. MARA. FUF, ih 
移行 到 胆道 或 胰 管 ， 引 起 胆 绞 痛 或 胰腺 炎 的 症状 。 
偶尔 在 患者 的 排泄 物 中 会 出 现 大 量 的 成 熟 晴 虫 。 


鉴别 诊断 


在 移行 阶段 ， 可 引 超 肺 部 病变 ， 如 哮喘 、 哮 酸 
粒 细胞 性 肺炎 、 间 质 性 肺病 。 可 因 腹 部 症状 而 被 认 
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Ase te tkittt, AA RSH, Bik. tS 
虑 其 他 线虫 感染 。 


诊断 方法 

Py do HES NCC, 3EREDR Hr fe Ae db Bp 
aai d 
处 理 和 治疗 

理想 治疗 是 : ROK 100mg, 2 次 /日 ， 连 


服 3 天 ; MÆRE 500mg， 单 次 服用 ， 阿 苯 达 唑 
400mg, KRA: MEREEN 1 Imgkg, 
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图 105-3 FEAM: 板 口 线虫 病 和 钩 口 线虫 病 。 
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次 服用 ; HAMAR 500mg, 2K/ A, HMRI X. 
治疗 之 后 ， 成 虫 可 能 从 患者 鼻 或 口 移行 而 出 ， 一 定 
要 告知 患者 。 


4 & HR 
病 国 学 和 发 病 机 制 


钩 虫 感染 是 由 美洲 板 口 线虫 或 十 二 指 肠 钩 口 线 
虫 引起 的 (图 105-3)。 钧 虫 的 生活 史 自 感染 的 丝 状 
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CHA RIP te, WARE R, ddr A kE 


行人 肺 部 ， 最 终 进入 小 肠 ， 成 虫 在 小 肠 寄居 并 向 类 
便 中 排卵 。 在 再 感染 前 ， 虫 卵 必 须 钥 化 出 杆 状 师 ， 
然后 形成 丝 状 蚁 。 成 虫 反 复 咬 附 小 肠 黏 膜 并 松 开 ， 
导致 少量 出 血 和 贫血 。 

临床 表现 


丝 状 虹 侵 入 皮肤 后 可 引起 瘤 痒 的 斑 丘 疙 。 幼 虫 
移行 通过 肺 部 时 可 出 现 咳嗽 、 喘 鸣 、 肺 浸润 、 嗜 酸 


性 粒 细胞 增多 。 腹 部 症状 包括 腹痛 、 腹 泻 、 恶 心 和 
呕吐 。 慢 性 感染 可 发 生 缺 铁 性 贫血 的 症状 ， 如 疲劳 、 
呼吸 困难 或 异 食 癣 。 慢 性 感染 的 儿童 可 出 现 低 蛋白 
血 症 和 发 育 迟 缓 。 


鉴别 诊断 

在 钧 虫 的 移行 阶段 ， 肺 部 异常 可 表现 为 哮喘 、 
路 酸 粒 细胞 增多 性 肺炎 、 肺 间 质 病变 。 由 钧 虫 引起 
的 腹部 症状 与 消化 性 溃疡 、 胆 道 疾病 和 胰腺 炎 引 起 
的 腹部 症状 类 似 。 考 虑 到 在 一 些 病 例 有 缺 铁 性 贫血 


的 表现 ， 也 应 考虑 其 他 角 肠 道 失血 的 病因 【癌症 、 
憩室 病 、 消 化 性 溃疡 )。 


诊断 方法 
在 凑 便 涂 片 中 发 现 虫 卯 和 钧 虫 可 明确 诊断 。 
处 理 和 治疗 


JEJE LH ROK 100mg, 2 X / AER X; 
甲苯 咪唑 S00mg， 单 次 服用 ， 阿 茶 达 唑 400mg, % 
次 服用 ; WOR AAR ME RERE Iimg/ke, 1UK/A, i 
服 3 天 。 补 充 铁 剂 以 治疗 缺 铁 性 贫血 。 

目前 正在 研究 一 种 钧 虫 疫苗 。 在 疫苗 投入 使 用 
以 前 ， 注 意 卫 生 和 穿 鞋 是 预防 钧 虫 病 的 关键 。 


ADRS H 
病因 学 和 发 病 机 制 


类 类 图 线虫 穿 人 完整 皮肤 ， 移 行 到 肺 部 ， 而 后 
成 虫 在 小 肠 内 寄居 。 在 宿主 体内 ， 通 过 杆 状 师 转 化 
成 感染 性 的 丝 状 蝶 ， 它 具有 持续 自身 感染 的 能 力 ， 
造成 重复 感染 和 持续 感染 数 年 。 在 免疫 受 损 的 患者 ， 
自体 感染 可 导致 危及 生命 的 播 散 性 疾病 ， 称 为 超 三 
Ae, RY ASST 细胞 白血病 病毒 -1 的 患者 发 生 超 感 
染 的 危险 增加 。 在 美国 南部 ， 类 圆 线虫 病 的 感染 率 
估计 在 0.4% ~ 4%, 


临床 表现 


肛 周 镜 行 疹 一 一 一 种 常 于 展 部 出 现 的 多 发 性 负 
行 性 荨 麻疹 ， 提 示 自 身 感染 。 在 肺 部 移行 的 阶段 ， 
患者 可 出 现 咳嗽 、 气 喘 、 肺 部 浸润 。 腹 部 症状 包括 
上 腹痛、 腹泻、 恶心 、 呕 吐 。 严 重 时 会 出 现 吸收 不 良 
和 体重 减轻 。 严 重 感染 可 引起 肠 梗 阻 、 肺 炎 、 脑 膜 
炎 、 多 种 革 兰 阴性 细菌 引起 的 菌 血 症 及 多 脏 器 功能 
JS. 
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通常 存在 的 嗜 酸性 粒 细胞 增多 在 严重 感染 时 可 
不 表现 。 


鉴别 诊断 


在 移行 阶段 ， 肺 部 疾病 可 被 误 认 为 里 喘 、 嗜 酸 
粒 细胞 性 肺炎 、 肺 间 质 疾病 。 腹 部 症状 可 被 误 认为 
消化 性 省 疡 、 胆 道 系统 疾病 和 胰腺 炎 。 也 应 考虑 其 
他 线虫 感染 。 


诊断 方法 


大 便 涂 片 常 了 明 性 ， 可 能 需要 多 次 大 便 标本 浓 集 
技术 以 明确 诊断 。 需 要 时 可 通过 内 镜 抽取 十 二 指 肠 标 
本 或 春 线 试验 以 明确 诊断 。 在 严重 感染 病例 ， 疾 液 检 
查 可 发 现 幼虫 。 来 自 疫 区 准备 接受 免疫 抑制 治疗 (如 
化 疗 或 器 官 移植 ) 的 患者 ， 开 始 治疗 前 应 行 酶 联 免 疫 
吸附 血清 学 检查 ， 对 感染 的 患者 应 进行 适当 治疗 。 
处 理 和 治疗 

REAR: HER, WK 200ugkg, H1- 
2 天 ， 对 于 无 并 发 症 的 患者 非常 有 效 且 无 毒 副作用 。 
Po] ATA ME 400mg, 22K / A, AIK, WERK 
ME 2Smg/kg，2 次 /日 ， 连 用 2 天 ， 同 样 有 效 ， 但 考 
虑 到 伊 维 菌 素 的 疗效 更 好 ， 该 药 的 用 量 已 下 降 。 对 


于 播 散 性 疾病 ， 用 伊 维 菌 素 治疗 ， 每 天 200pg/kg, 
连用 7 — 10 日 。 


58 
病因 学 和 发 病 机 制 


人 进食 未 京 饪 或 未 煮 熟 的 感染 缘 虫 的 内 制品 时 
npa Edu (图 105-4)。 缘 虫 感染 取决 于 进食 
肉 的 种 类 ， 进 食 牛 肉 引起 牛肉 缘 虫 感染 ， 猪 肉 引 起 
猪肉 缘 虫 感染 ， 鱼 肉 引 起 阔 节 裂 头 缘 虫 感染 。 


临床 表现 


感染 者 无 症状 ， 有 些 患者 可 感到 节 片 通过 肛门 
移动 。 感 染 阔 节 裂 头 系 虫 的 忠 者 可 因 维 生 素 B 缺 
到 而 出 现 巨 幼 红细胞 性 贫血 。 


警 别 诊断 
应 考虑 其 他 线虫 感染 ， 特 别 是 绕 虫 。 
诊断 方法 
大 便 中 发 现 节 片 或 虫 卵 可 明确 诊断 。 
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图 105-4 FERM: MARRA | AAR). 
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处 理 和 治疗 Jes Se AR 
最 佳 治疗 方案 ， 吡 唑 酮 0mg/kg， 单 次 服用 ， 体检 可 甬 及 皮下 结 节 。 根 据 赛 尾 晤 的 位 置 、 数 
或 毛 硝 柳 氨 2g， 单 次 服用 。 量 、 感 染 的 阶段 和 宿主 的 反应 ， 神 经 系统 的 症状 变 
化 很 大 ， 尤 其 是 感染 后 的 第 1 年 ， 常 无 明显 症状 。 
EEA WLR, 头痛. 颅 内 压 升 高 . 神志 改变 、 
神经 系统 定位 体征 并 不 常见 。 
猪肉 缘由 有 可 能 引起 囊 尾 旦 病 (图 105-4)。 进 。 72 
fci TJ BE Ae o B c ERECTA A LR 盘 尾 丝 虫 病 也 可 出 现 皮下 结 节 。 根 据 神经 系统 


染 时 ， 可 发 生猪 囊 尾 蚁 病 (幼虫 引起 的 疾病 )， 并 ”的 表现 ， 应 考虑 到 原 发 性 盖 痛 和 中 枢 神 经 系统 感染 
在 上 皮下、 组织、 肌肉 和 大 脑 形成 组 织 午 肿 。 性 疾病 (弓形 虫 病 、 脑 膜 炎 、 结 核 、 脑 脓肿 )。 


诊断 方法 


CT 扫描 和 MRI 是 诊断 神经 系统 种 尾 虹 病 的 主 
要 方法 。MRI fEi£ Br 3: Hf P] ES FEE 00 RE 
反应 方面 更 为 敏感 。 酶 联 免疫 吸附 试验 (血清 滴 度 ) 
对 猪肉 绛 由 有 较 高 的 特异 性 ， 对 有 多 个 活动 性 囊 尾 
65038 HE BUR. 


处 理 和 治疗 


1838 AERE | 05 RMA, WAEI 
Ji E, DIETE 400mg，2 次 /日 ， 连 用 8 
— 30 天， 如 果 治 疗 需要 ， 联 合 应 用 皮质 类 固 醇 可 
能 效果 更 好 。 吡 唑 酮 SOmg/kg, 1 次 /日 ,连用 15 H, 
联合 应 用 皮质 类 固 醇 效果 更 佳 。 建 议 请 感染 科 医 生 
会 诊 。 


即使 成 功 治疗 后 也 可 能 需要 抗 痢 靖 药物 治疗 。 


肠 内 原虫 


尽管 人 体 肠 道内 存在 多 种 原虫 ， 但 许多 都 被 认 
为 是 非 致 病 性 正常 菌 从 。 在 美国 免疫 能 力 正 常 的 人 
群 中 ， 蓝 氏 黄 第 其 毛虫 和 溶 组 织 内 阿 米 巴 是 最 常 引 
起 肠 道 原虫 病 的 病原 体 。 在 AIDS 患者 中 , 隐 和 孢子 虫 、 
环 孢 子 虫 、 微 元 子 和 等 苞 子 球 虫 属 是 重要 的 肠 道 原 
虫 病 病原 体 ， 并 在 别处 讨论 。 


KH eA 
病因 学 和 发 病 机 制 


蓝 氏 机 第 只 毛虫 是 世界 最 常见 的 肠 内 寄生 虫 之 
一 ， 常 引起 腹泻 和 营养 吸收 障碍 。 常 通过 进食 被 污 
染 的 食物 和 水 或 者 通过 人 与 人 之 间 的 接触 传播 而 致 
病 。 贾 第 虫 病 包括 机 第 虫 肠 炎 和 机 第 虫 十 二 指 肠 炎 
(图 105-5 ; 彩 图 105-5). 

机 第 虫 病 以 散发 流行 的 方式 发 病 。 散 发 感染 常 
见于 世界 各 国旅 游 、 在 乡村 宿营 或 人 与 人 之 间接 触 
引起 的 病例 。 暴 发 的 报道 见于 社区 水 系统 污染 以 及 
密切 接触 和 可 能 发 生 羔 - 口 污染 的 场所 ， 如 日 间 护 
理 中 心 。 贾 第 虫 病 在 发 展 中 国家 呈 地 方 性 流行 。 依 
据 粪 便 标 本 的 研究 显示 : 发 达 国 家 的 发 病 率 为 2% 
~ 5%， 相 比 之 下 ， 发 展 中 国家 达 20% ~ 30%。 在 
美国 ， 感 染 无 季节 差异 ， 春 天 可 能 有 一 小 的 高 蜂 。 

蓝 氏 贾 第 路 毛虫 的 生活 史 有 两 个 阶段 : ee, 
感染 型 ,滋养 体 ， 生 将 型 。 包 计 不 活 波 ， 对 环境 
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有 抵抗 ， 在 宿主 体外 可 存活 数 月 。 通 过 过 滤 或 者 
沸 处 理 水 可 预防 蓝 氏 费 第 鞭毛 虫 感染 。 在 饮用 水 
中 添加 一 定 浓度 的 碘 和 和 氧 在 一 定时 间 内 能 够 灭 活 
fH. WIAA LAT SH, ROEM. dE 
肠 道内 病原 体 通 过 二 分 裂 进 行 生殖 ， 售 增 时 间 大 约 
12 小 时 。 在 回肠 内 形成 包厢 ， 可 能 是 由 胆汁 触发 ， 
CL PEATE n nu 


临床 表现 


长 期 腹泻 是 茧 第 虫 病 的 一 个 明显 特征 ， 通 常 大 
便 不 成形， 伴 难 闻 气 味 ， 可 有 务 液 但 无 血便 。 常 见 
的 症状 是 厌食 、 恶 心 、 腹 绞 痛 、 有 上 腹胀 和 体重 下 降 。 
10% 的 患者 有 发 热 。 长 期 感染 贾 第 虫 的 患者 常 有 吸 
收 障 三 和 体重 下 降 。 

决定 疾病 严重 程度 的 因素 仍然 不 清楚 。60% 感 
染 的 患者 无 症状 ，40% 为 急性 或 者 慢性 感染 (包括 
40% 的 急性 感染 者 )。 约 10% 无 症状 者 的 大 便 内 有 
包 囊 ， 能 够 传染 这 种 疾病 。 仅 10 ~ 25 PREM ST 
引起 感染 。 平 均 潜 伏 期 为 1 ~ 2 周 ， 范 围 为 1 天 至 
6 周 。 


鉴别 诊断 


急性 腹泻 的 评估 主要 是 寻找 感染 源 。 应 包括 在 
鉴别 诊断 内 的 重要 细菌 感染 包括 沙门 菌 、 志 和 贺 菌 、 
弯曲 杆菌 、 耶 尔 森 菌 属 、 大 肠 埃 希 菌 、 艰 难 梭 状 芽 
胞 杆菌 。 也 要 考虑 其 他 潜在 的 寄生 虫 感染 ， 尤 其 是 
溶 组 织 内 阿 米 巴 和 隐 孢 子 虫 属 。 病 毒性 肠炎 也 常见 ， 
包括 轮 状 病毒 和 诺 瓦 克 因子 。 也 应 考虑 饮食 不 合理 、 
近期 更 换 药物 和 慢性 腹泻 再 次 发 作 。 

慢性 腹泻 的 鉴别 诊断 很 广 , 有 很 多 种 分 类 方法 。 
应 该 考虑 到 其 他 感染 性 疾病 ， 尤 其 对 于 返回 的 国际 
旅行 者 。 鉴 别 诊断 包括 炎症 性 腹 注 (如 Crohn i), 
消化 不 良 〔 如 胰腺 功能 障碍 ) 和 吸收 不 良 《如 细菌 
过 度 生 长 )。 其 他 考虑 因素 包括 系统 性 疾病 .淋巴 疙 、 
药物 副作用 和 罕见 的 肿瘤 相关 分 刻 性 腹泻 〈 如 胃 沁 
xu. A). 


诊断 方法 


排 泻 物 检测 是 主要 的 诊断 方法 。 粪 便 中 排出 包 
PEARLS TL, HEAR 3 个 标本 ， 可 使 铀 感度 从 只 检 
查 1 个 标本 的 60% 上 升 到 检查 3 个 标本 的 90%. VF 
多 实验 室 通过 采用 免疫 荧光 或 ELISA BOR, HEAT HE 
第 虫 抗 原 检测 ， 通 常 单个 标本 的 敏感 度 大 于 90%。 
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图 105-5 E. 





ate. 尤其 是 河 狸 ， 
也 可 成 为 保 息 宿主 一、 










iB JE MCRSRE (c^ M PLUR I) Eh 
PAU AAA. EEE AR 


滋养 体 分 解 - 包厢 存活 和 污染 水 源 


通过 饮用 污染 的 ， 未 经 处 理 的 流水 或 者 
处 理 不 充分 的 自来水， 或 经 感染 的 食物 处 
理 者 ， 报 人 包间 


Xt pos Sa | fils St 
滋养 体 Ww dug PE 





当 怀疑 村 第 虫 感 党 但 大 便 检查 为 阴 





PEM, ERER AE tS Tl x | tM 
ERRELEA 17:3 EE TER pA 
TREBA Cit aie 
处 理 和 治疗 外 旅游 者 ， 建 议 对 水 进行 煮沸 (至少 10min), IE 


(孔径 < 2mm) RALE (A. WO, TERED OA 


为 预防 疾病 传播 ， 对 无 症状 的 患者 也 进行 治疗 。 有 — — 
MUTT 9145 : PRE 250mg 口服 ,3 次 /日 ,连用 5 天 ， T9 i 
Tram, ditt ht 2g. MIER 500mg，2 次 /日 ， FT A E, 
XU 3X. FAA AMELIA, HEA a cous wean ay 
认 的 治疗 建议 。 

沉淀 、 过 滤 以 及 用 高 浓度 氧 处 理 水 ， 可 防止 贾 溶 组 织 内 阿 米 巴 经 凌 - 口 途径 传播 (图 
第 虫 病 通过 供水 系统 暴发 流行 。 对 野外 露营 和 去 国 105-6)。 如 果 包 者 变 成 能 够 侵 及 结肠 蒜 膜 的 滋养 体 ， 


建议 对 有 症状 的 患者 进行 治疗 , 在 有 些 情况 下 ， 


105 寄生 让 感染 


105-6 ” 阿 米 巴 病 。 
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HERRIE, FER ARE EMBASE M. fedi SERI B PP. BRE 1 ~ 2 NUITS. diu 
法 与 非 致 病 性 迪 斯 帕 内 阿 米 巴 (Entamoeba dispar) — 便 、 黏 液 便 、 腹 痛 是 其 重要 表现 。 少 见 情 况 下 ， 因 
进行 鉴别 。 阿 米 巴 脓肿 形成 而 表现 为 腹部 局 限 性 疼痛 肿 物 。 慢 


临床 表现 


性 阿 米 巴 肠炎 表现 为 持续 数 年 、 反 复发 作 的 血性 腹 


W, 并 可 能 与 炎症 性 肠 病 相 混 漆 。 肠 外 表现 包括 肝 .、 
大 多 数 凑 便 中 有 内 阿 米 巴 包 训 的 感染 个 体 没 有 。 肺 、 脑 和 心包 腑 肿 形成 ， 肝 腑 肿 最 常见 。 大 多 数 阿 
症状 ， 因 为 实际 上 大 多 数 是 迪 斯 帕 内 阿 米 巴 感染 。 ” 米 巴 肝 脓 肿 的 患者 有 发 热 、 右 上 腹 疼 痛 、 肝 区 压痛 ， 


在 溶 组 织 内 阿 米 巴 包 释 感染 人 群 中 只 有 10% 有 症 ”其 他 患者 可 仅 有 发 热 。 


750 X X354 * 感染 性 疾病 
鉴别 诊断 

根据 患者 的 临床 表现 ， 鉴 别 诊 断 应 包括 细菌 性 
Hie, WBA, SEEM. SPA EF EP Fe 
道 疾病 。 
诊断 方法 

在 新 鲜 大 便 涂 片 中 发 现 内 阿 米 巴 包 霖 和 叭 红 细 
胞 性 滋养 体 可 诊断 溶 组 织 内 阿 米 巴 感 举 。 对 于 无 症 
状 的 包 种 携带 者 ， 可 根据 阿 米 巴 血清 学 阳性 而 将 洲 
组 织 内 阿 米 巴 与 迪 斯 帕 内 阿 米 巴 相 鉴别 。 肝 超声 、 
CT 和 MRI 可 用 于 诊断 肝 脓 有 种。 结肠 组 织 活检 发 现 
滋养 体 可 诊断 阿 米 巴结 肠炎 ， 


处 理 和 治疗 


无 症状 的 迪 斯 帕 内 阿 米 巴 包 歧 携带 者 不 需要 党 
疗 。 无 症状 的 溶 组 织 内 阿 米 巴 包 夺 携带 者 应 予以 治 
Jf: DUAM 650mg，3 次 /日 ， 连 用 20 天 ， 或 巴 
EEK 12mg/kg 口服 ，3 次 /日 ， 连 用 7 天 。 阿 米 
巴结 肠炎 的 治疗 为 ， 甲 硝 唑 750mg，3 次 /日 ， 连 
10K, MMM 2g，1 次 1 日， 连用 3 天， 而 后 
FA a EEE RETA. SNe PK ES 
的 治疗 为 : 甲 硝 唑 7S0mg，3 次 /日 ， 连 用 10 X, 
OPE 2g，1 次 /日 ， 连 用 5 天 ， 而 后 用 双 碘 唑 
no P Jp RE RII 


努力 改进 环境 卫生 、 食 品 处 理 过 程 和 动物 饲养 
过 程 ， 确 保 净 化 水 的 质量 ， 可 以 从 根本 上 消灭 肠 内 
感染 。 着 重治 疗 高 危 个 体 ， 如 发 展 中 国家 的 儿童 ， 
同时 改善 卫生 状况 ， 仍 然 是 一 个 挑战 ， 从 全 球 健康 
角度 来 看 值得 优先 考虑 。 


( 杨 海峰 + RES B) 
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Æ 疾 


引言 





症 疾 是 一 种 常见 的 严重 传染 病 ， 并 遍布 全 球 。 估 计 全 世界 每 年 有 3 ~ 5 亿 的 感染 病例 ， 其 中 死亡 病例 
超过 100 万 ， 主 要 发 生 在 亚洲 、 非 洲 、 中 南美 洲 ( 图 106-1 )。 虽 然 疙 疾 在 美国 部 分 地 区 曾 是 常见 病 ， 但 在 
美国 每 年 报道 的 约 1300 例 病例 中 ,大 部 分 曾 到 流行 地 区 旅行 过 。 病 例 报告 来 自 所 有 的 50 个 州 ,主要 是 纽约 、 
加 利 福 尼 亚 、 马 兰 里 州 。 在 美国 ， 超 过 50% 的 输入 病例 是 恶性 症 疾 一 一 症 疾 中 最 严重 的 一 种 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


症 疾 由 以 下 四 种 病原 体 之 一 引起 : ER | 
AMER, WHER RA Hed. ENE 
态 学 上 存在 区 别 ， 为 明确 诊断 提供 了 依据 。 

这 四 种 疤 原 虫 的 生命 周期 是 相似 的 (图 
106-2)， 但 有 着 重要 的 区 别 。 人 类 的 感染 始 于 感染 
的 雌性 按 蚊 唾液 腺 中 孢子 体 的 接种 。 和 孢子 体 很 快 侵 
入 肝 细 胞 ,在 接种 的 30 分 钟 内 大 部 分 从 血液 中 清除 。 
在 肝 内 ， 寄 生 虫 通过 无 性 繁殖 形成 肝 或 组 织 型 裂 殖 
体 。 既 过 一 系列 发 育 周期 ， 裂 殖 子 从 肝 细 胞 中 进入 
血液 。 肝 内 的 时 间 通 常 持续 1 — 3, du-— HER 
虫 长 过 2 一 4 周 。 

不 同 疤 原 虫 主要 的 区 别 在 于 痉 原 虫 在 肝 内 的 存 
活 方 式 ， 卵 形 和 间 日 论 原 虫 为 休眠 子 。 休 眼 子 在 变 
为 活性 状态 或 导致 复发 前 ， 可 以 保持 休眠 状态 数 月 
或 数 年 。 恶 性 疤 原 虫 和 三 日 疤 原 虫 不 在 肝 内 存活 。 
但 恶性 症 原 虫 和 三 日 痉 原 虫 在 血液 中 持续 低 度 感 
染 ， 可 能 引起 疾病 的 临床 复发 。 

从 肝 中 释放 出 来 的 裂 殖 子 附着 并 进 人 红细胞， 
在 红细胞 内 形成 有 一 小 核 和 白色 环 状 胞 浆 的 环 状 
体 。 然 后 发 育成 滋养 体 ， 并 最 终 成 为 红细胞 剖 殖 体 。 
裂 殖 体 破裂 释放 裂 殖 子 到 血液 中 ， 在 新 鲜红 细胞 内 
继续 另 一 个 无 性 繁殖 周期 。 

这 种 寄生 虫 也 可 进行 有 性 繁殖 周期 ， 这 需要 人 


体 宿 主 和 蚊子 。 在 红细胞 内 ， 一 些 裂 殖 子 发 育成 骏 
性 或 雄性 配子 母 细胞 。 这 些 配 子 母 细胞 可 被 雌性 按 
蚊 在 吸食 血液 时 摄取 。 在 蚊虫 骨 内 ， 配 子 形成 。 大 
配子 通过 雄 配 子 受 精 形成 合子 ,然后 发 育成 动 合子 。 
HAFHRA CHE RIM, APH RA. 
HUF TT PIF UT, 等待 接 种 到 人 体 宿主 。 

在 人 体 宿 主 内 的 循环 周期 受 宿主 和 寄生 虫 因素 
的 影响 。 三 日 疙 原虫 侵入 成 熟 的 红细胞 ， 卵 形 和 间 
日 疮 原虫 侵入 幼稚 红细胞 ， 恶 性 疙 原虫 可 侵入 任何 
阶段 的 红细胞 。 因 此 ， 寄 生 虫 血 症 仅 限于 三 日 疮 原 
虫 、 闻 日 竣 原 虫 和 卵 形 痉 原 虫 的 感染 ,但 在 恶性 闪 
原虫 感染 时 能 达到 极 高 水 平 。 

由 于 减少 了 寄生 虫 在 红细胞 中 的 存活 ， 高 水 平 
血红 蛋白 F 和 S 的 患者 抵抗 恶性 首 原 虫 的 能 力 增 加 。 
杂 合 子 血 红 蛋 白 AS 的 患者 感染 恶性 疤 原 虫 的 严重 
程度 较 轻 ， 具 有 生存 优势 。 葡 萄 糖 -6- 磷酸 脱 气 本 
缺乏 的 个 体 抵抗 恶性 疤 原 虫 的 能 力 增加 。 

红细胞 上 缺乏 Duffy 组 抗原 的 个 体 具 有 抵抗 间 
日 疙 感染 的 能 力 。 这 一 特征 在 非洲 普遍 存在 ， 这 也 
是 非洲 间 日 疙 发 病 率 低 的 原因 。 

症 疾 的 症状 、 体 征 和 并 发 症 是 由 红细胞 内 循环 
引起 的 。 裂 殖 体 破裂 引起 发 热 。 各 种 疤 疾 均 可 引起 
贫血 ， 主 要 是 因 感 染 的 红细胞 破裂 、 被 吞噬 所 致 。 

恶性 疙 疾 可 有 严重 的 威胁 生命 的 并 发 症 ， 包 括 
脑 型 痉 疾 、 急 性 肾 豪 竟 、 肺 水 有 种、 成 人 呼吸 窒 迫 综 
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图 106-1 ERHI. 
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图 106-2 ERR (BAER) 的 生命 周期 。 
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fr fE (adult respiratory distress syndrome, ARDS), 
低 血 钠 和 低 血糖 。 脑 型 症 疾 至 少 部 分 是 由 于 大 量 感 
染 的 红细胞 黏附 于 大 脑 毛细 血管 内 皮 细 胞 所 致 。 急 
性 肾 衰 竭 是 由 于 血 容 量 不 足 或 高 寄生 虫 血 症 所 致 的 
急性 肾 小 管 坏死 、 血 管内 溶血 和 血红 蛋白 尿 所 致 。 
肺 水 肿 可 源 于 液体 过 量 。 伴 ARDS 样 表现 的 肺 水 肿 
更 为 常见 ， 推 测 是 由 于 细胞 因子 生成 导致 毛细 血管 
渗 漏 增加 所 致 。 抗 利尿 激素 异常 分 泌 导 致 低 铀 血 症 。 
肝 糖 原 合 成 受 损 引起 低 血 精 。 应 注意 的 是 ， 给 予 硅 
宁 或 奈 尼 丁 可 加 剧 低 血 糖 。 脾 破 刚 伴 有 寄生 虫 血 症 
的 加 剧 。 这 是 间 日 痉 和 孵 形 半 患 者 死亡 的 主要 原因 。 


临床 表现 


许多 症 疾 患者 有 头痛 、 食 欲 碱 退 、 身 体 不 适 、 
肌 痛 及 偶发 低热 的 前 亚 症 状 。 前 驱 症 状 持续 2 — 3 X, 
但 在 部 分 侈 疫 或 因 预 防 而 部 分 抑制 的 患者 ， 前 驱 钙 
状 可 能 更 长 。 

发 热 是 疙 疾 的 典型 表现 。 阵 发 性 发 热 以 突然 
发 作 的 寒战 开始 ， 常 伴 有 牙齿 打 战 和 全 身 赢 拌 。 然 
后 出 现 发 热 ， 恶 性 症 疾 体温 最 高 可 达 40°C ~ 41C, 
通常 持续 2 ~ 4 小 时 ， 而 后 出 现 大 汗 。 整 个 发 作 期 
持续 8 ~ 12 小 时 。 在 发 作 间 敬 期 ， 患 者 感觉 良好 。 

阵 发 性 发 热 和 寒战 间断 出 现 ， 并 呈 周 期 性 (图 
106-3)。 间 日 疙 原虫 和 卵 形 疙 原虫 有 关 的 阵 发 性 发 
作 每 48 小 时 出 现 一 次 ， 而 三 日 疮 原虫 的 发 作 间 期 
为 72 小 时 。 这 些 病原 体 引 起 的 阵 发 性 发 热 多 发 生 
于 日 间 。 在 疾病 初期 发 热 没有 规律 。 恶 性 闪 疾 的 发 
作 周 期 常 不 明显 ， 但 可 能 每 隔 48 小 时 发 作 一 次 。 
缺乏 周期 性 不 能 除外 姜 疾 。 

除 发 热 外 ， 其 他 症状 包括 头痛 、 背 痛 和 肌 痛 。 
在 发 热 期 间 常 有 恶心 、 哎 吐 。 也 可 有 腹泻 。 由 于 血 
容量 不 足 可 出 现 头 尝 、 体 位 性 低 血压 。 在 发 热 期 间 
还 可 能 出 现 意识 模糊 、 瞻 亡 。 

闪 疾 患者 的 体检 表现 包括 发 热 、 心 动 过 速 和 直 
立 性 低 血压 。 常 有 脾 大 、 肝 大 伴 压痛 ， 也 可 有 黄 益 
PO. 

Bii l YR E PE HE eC BEAL AY SF A HE 
常 在 究 疾 发 病 后 数 天 内 出 现 ， 但 也 可 在 病程 早期 出 
现 。 常 见 的 早期 表现 为 意识 模糊 和 幻觉 但 需要 有 
昏迷 方 可 作出 脑 型 首 疾 的 明确 诊断 。 体 检 可 能 无 定 
位 体征 ， 也 可 有 非 共 印 凝 视 、 肌 张力 增高 、 轻 偏 摊 
和 假 性 脑膜 炎 。 
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脾 破裂 可 能 是 自发 的 或 轻微 创伤 所 致 。 常 出 现 
腹痛 ， 并 放射 至 左肩 部 。 出 血 和 快速 血 容量 减少 可 
导致 低 血压 和 心动 过 速 ， 必 须 迅速 进行 外 科 干 预 。 

正 细 胞 正 色素 性 贫血 最 为 常见 ， 通 常 伴 有 溶血 
的 证 据 。 常 见 血小板 减少 。 也 可 出 现 低 钠 血 症 、 血 
尿素 氮 升 高 、 高 胆 红 素 血 症 、 轻 度 肝 转 氨 酶 升 高 。 
血清 肌 栈 水 平 升 高 提示 由 于 急性 闻 小 管 坏死 或 低 血 
S| EA STE EM 

X FA FRE DK BY HA ES 1B 2 th DC RUE ES, 
主要 表现 为 发 热 、 头 痛 、 胃 肠 道 症状 。 轻 型 病例 是 
由 于 获得 部 分 免疫 所 致 。 免 疫 不 是 永久 性 的 ， 长 时 
间 无 暴露 时 免疫 可 逐渐 消失 。 事 实 上 ， 在 美国 重要 
的 疙 疾 发 病人 群 是 到 疫 区 旅行 的 本 土 居民 的 输入 性 
病例 。 那 些 曾 居住 在 症 疾 流行 区 和 在 流行 区 停留 后 
返回 的 人 很 少 采 取 预 防 措施 。 

孚 妇 感 染 症 疾 较 其 他 成 人 更 为 严重 。 死 亡 率 增 
加 ， 感 当 与 死胎 、 早 产 、 低 体重 儿 有 关 。 孕 妇 感染 
症 疾 时 贫血 更 为 严重 。 低 血糖 普遍 存在 ， 与 其 他 感 
RA], BT MAE Tos aT AAR b | 


鉴别 诊断 


症 疾 的 临床 表现 没有 特异 性 ， 可 有 许多 其 他 发 
热 性 疾病 的 表现 。 可 与 美国 常见 的 感染 性 疾病 (如 
流感 、 菌 血 症 、 病 毒性 骨 肠 炎 、 病 毒性 肝炎 、 病 毒 
性 脑 炎 、 病 毒 或 细菌 性 脑膜 炎 ) 临床 表现 相似 。 鉴 
别 诊断 时 必须 考虑 的 与 旅游 相关 的 发 热 性 疾病 包括 
伤寒 、 回 归 热 、 黄 热 病 、 钧 端 螺 旋 体 病 、 布 鲁 杆 菌 
病 和 旅行 者 腹泻 。 也 应 考虑 非 感染 性 疾病 引起 的 发 
热 ， 如 药物 引起 的 溶血 性 发 热 。 


诊断 方法 


对 任何 有 疫 区 旅行 史 的 发 热 患 者 必须 考虑 患 症 
疾 的 可 能 。 仔 细 地 询问 旅行 史 有 助 于 诊断 ， 并 排除 
可 能 感染 症 疾 的 其 他 原因 。 旅 行 史 有 助 于 了 解 可 能 
感染 的 症 疾 类 型 ， 并 指导 治疗 。 恶 性 疤 疾 可 发 生 于 
全 球 的 疮 疾 疫 区 ,但 以 非洲 、 海 地 、 新 几内亚 为 主 ， 
常见 于 印度 、 东 南亚 、 大 洋 洲 、 南 美 。 卵 形 症 疾 主 
要 发 生 在 非洲 。 间 日 症 发 生 在 中 南美 洲 , 西 亚 . 北 非 。 
间 日 疤 很 少 发 生 在 非洲 撤 险 拉 沙 漠 以 南 地 区 。 三 日 
疙 广泛 分 布 于 全 球 疮 疾 疫 区 。 

包括 美国 在 内 的 世界 各 同 ， 主 要 的 诊断 方法 是 
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106-3 ER: 临床 进程 和 诊断 。 
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血 涂 片 检查 (图 106-4)。 刺 破 指 尖 将 鲜血 滴 在 载 片 
上 制 成 厚 涂 片 。 干 燥 后 ， 用 蒸馏水 洲 解 细 胸 ， 然 后 
载 玻 片 用 Giemsa 或 Wright-Giemsa 染色 。 用 同样 方 
法 制备 薄 涂 片 以 检查 红细胞 形态 。 虽然 抗 泌 剂 可 破 
坏 寄 生 虫 的 形态 , 但 可 用 抗 溺 的 试管 血 制备 薄 涂 片 。 
厚 片 比 薄片 更 敏感 ， 但 薄片 对 于 辨认 媳 原 虫 的 种 类 
是 必要 的 。 故 原虫 的 种 类 对 确定 治疗 方法 很 重要 .。 

薄 涂 片 和 厚 涂 片 可 出 现 假 阴 性 。 为 确保 诊断 的 
可 靠 性 ， 反 复 采 集 标 本 是 必 不 可 少 的 。 应 在 一 天 的 
不 同时 间 内 采集 标本 以 提高 阳性 检 出 率 。 一 个 有 经 
验 的 实验 员 应 该 检查 涂 片 。 

对 显微镜 的 维护 和 质量 要 求 是 很 高 的 ， 这 可 能 
导致 一 些 资源 缺乏 地 区 难以 对 疮 疾 做 出 正确 诊断 。 
因此 ， 已 开发 出 可 替代 的 诊断 方法 ， 一 些 依 据 抗原 
捕获 技术 的 快速 诊断 试验 已 在 世界 范围 内 得 到 应 
用 。 对 于 恶性 首 疾 ,这些 方法 的 敏感 性 和 特异 性 高 ， 
最 终 将 极 大 提高 症 疾 的 诊断 。 
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处 理 和 治疗 


症 疾 的 治疗 方案 取决 于 症 疾 的 种 类 和 严重 程度 
(图 106-5)。 在 过 去 的 10 年 中 ， 由 于 耐 药 疤 原 虫 的 
增多 ， 治疗 决策 变 得 越 来 越 复 杂 。 可 使 用 疾病 控制 
和 预防 中 心 (CDC) 和 世界 卫生 组 织 (WHO) 制 
订 的 疙 疾 治疗 指南 。 并 疾 是 国家 法 定 报告 的 传染 病 ， 
应 向 卫生 部 门 报告 。CDC 还 提供 了 咨询 六 疾 的 24 
小 时 服务 热线 (770-488-7788 或 770-488-7100) 。 


最 佳 治疗 


严重 的 恶性 疙 疾 需 要 经 肠 外 给 予 夺 宁 、 奎 尼 丁 
和 一 种 青 蒿 素 衍 生物 。 因 为 在 美国 不 常用 经 静脉 给 
予 奎 宁 和 青 蒿 素 化 合 物 ， 所 以 选择 硅 尼 丁 。 目 前 ， 
CDC 建议 经 静脉 给 予 奉 尼 丁 ， 同 时 口服 多 西 环 素 、 
四 环 素 或 克 林 埋 素 。 在 严重 寄生 虫 血 症 时 【感染 红 
细胞 >10%)， 应 考虑 换血 作为 奎 尼 丁 的 辅助 治疗 。 
然而 ， 还 没有 应 用 换血 疗法 的 对 比试 验 ， 世 界 卫 生 


图 106-4 ER: 临床 进程 和 诊断 。 
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组 织 对 此 没有 任何 建议 。 


对 于 无 并 发 症 的 恶性 症 疾 ， 治 疗 根据 获得 感染 
的 地 区 而 定 。 在 疙 疾 流 行 的 大 部 分 地 区 ， 最 常见 的 
是 氯 哮 抵抗 。 然 而 在 美国 中 部 、 海 地 、 多 米 尼 加 其 
fp Rp, AMENS DOM SUMEUS SUR, 6611 289 
10 年， 对 乙 腕 喀 啶 - 磺胺 多 辛 的 抗 药性 已 很 普遍 。 
因此 ， 世 界 上 许多 国家 试图 引进 青 蒿 素 联合 治疗 
(artemisinin combination therapy, ACT) HITER. 
ACT PR AAT RC, (E e E 9 e AD AR BU £5 9 06) nT fie 
限制 了 ACT 的 使 用 ， 在 美国 市 场 上 ， 目 前 并 不 供 
WD EK übt. 
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包括 口服 硫酸 奎 宁 并 联合 下 列 一 种 药品 : 多 西 环 素 、 
MIRRE., CDC 还 建议 使 用 阿 托 伐 酸 和 和 氧 
县 进行 治疗 。 如 果 无 法 获得 这 些 药物 ，CDC 建议 将 
gi RUE TE AZ. 
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在 印度 尼 西 亚 和 巴布亚 - 新 几内亚 (PNG). 已 
有 对 氢 唑 抵抗 的 间 日 疤 的 报道 。 在 这 些 地 区 感染 间 
日 痉 的 患者 应 选用 口服 硫酸 奎 宁 ， 并 加 用 多 西 环 素 
/ POSER AA UE / PREHITI o 
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避免 治疗 错误 


一 个 常见 的 治疗 错误 是 未 能 正确 选用 抗 任 药 
物 。 在 治疗 之 前 ， 必 须 确定 疙 原虫 的 种 类 和 获得 感 
染 的 地 区 以 便 正 确 治 疗 。 此 外 ， 必 须根 除 肝 内 的 问 
H se Git AB IE IE Ic da 

25499 29 MERI Uoc» TAIT EAGER. PU 
萄 糖 酸 硅 尼 丁 可 引发 低 血 压 ， 低 血 精 ， 使 QRS 波 增 
宽 ，QT 间 期 延长 。 出 现 心脏 并 发 症 时 必须 临时 中 
断 用 药 或 碱 慢 静 脉 滴 注 药物 的 速度 ， 并 及 时 请 心脏 
科 医 生 或 有 治疗 首 疾 经 验 的 内 科 医 生 会 诊 。 


预防 


对 去 疤 疾 流行 区 的 旅游 者 来 说 ， 化 学 药物 预防 
是 疤 疾 预防 的 一 个 重要 组 成 部 分 。 应 根据 旅行 地 选 
择 药品 。 在 CDC 网 站 上 有 供 使 用 的 建议 。 对 在 氨 咱 
敏感 的 恶性 症 疾 和 其 他 种 类 首 疾 疫 区 的 旅行 者 来 说 ， 
氯 唑 是 有 效 的。 在 其 他 大 部 分 地 区 药物 预防 可 使 用 
甲 气 唑 、 阿 托 伐 醒 - 氯 肛 或 多 西 环 素 。 然 而 在 泰国 - 
束 埔 塞 和 泰国 - SRD FX, EU R LE i 
药性 ， 因 而 在 这 些 地 区 应 避免 使 用 该 药 。 除 了 化 学 
药物 预防 外 ， 个 人 防范 措施 如 驱除 昆虫 、 处 理 床单 
和 穿 长 衣服 等 ， 对 预防 疾 原 虫 也 是 非常 重要 的 。 


展望 
在 可 预见 的 未 来 ， 疮 疾 很 可 能 仍 是 一 个 世界 范 
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图 106-5 当前 美国 国家 疾病 控制 和 预防 中 心 治疗 指南 的 规则 。 


AMS: 精神 状态 改变 ，ARDS; 成 人 呼吸 容 迫 综合 征 ，DIC; 弥漫 性 血管 内 凝血 ，PNG: 巴布亚 新 几内亚 
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mt: 
WEEET: 最 低 6.25mgykg 负 荷 最 ， 静 点 1 ~ 2 小 时 ， 然 后 最 低 0.012Smg(kg ，min) 持 续 输 注 至 少 24 小 时 - 


BARRE: 最 
MET: 


SHE: —— 2 次 /日 ， 连 用 7 天 。 
VOPR HB, AXUH, XERITX. 
MEER: 最 低 每 日 g DIR, MX., ETR. 


BFE RAR: 成 人 剂量 4 片 ， 口 服 ，1 次 /日 ， 连 用 3 天 。 
殉 酸 伯 握 哗 ， 最低 30mg 口 服 ，1 次 /日 ， 连 用 14 天 。 


围 内 的 疾病 。 在 过 去 的 10 年 ， 在 非洲 撤 哈 拉 沙漠 以 
南 地 区 ， 疮 疾 情况 更 为 严重 ， 这 与 气候 不 稳定 、 全 
球 变 暧 、 国 内 动乱 、HIV 感染 、 药 物 抵抗 和 杀 虫 剂 
抵抗 等 多 种 因素 有 关 。 因 此 ， 设 立 了 一 些 控 制 疙 疾 
的 新 组 织 , 如 Roll Back 45 £r ERRI Gates 基金 会 。 
其 他 可 用 的 资源 包括 传播 所 有 研究 领域 信息 的 免费 
网 上 杂志 ， 如 载体 控制 、 药 物 抵 抗 和 卫生 政策 。 
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旅游 者 传染 病 


引言 





2004 年 ， 约 有 7 亿 旅 客 环 游 于 全 球 各 国之 间 ， 而 且 该 数字 在 过 去 的 15 年 内 增加 了 大 约 75%. B 
游客 的 健康 风险 显著 增加 : 1% ~ 5% 的 游客 寻求 医疗 救助 ，0.01% ~ 0.1% 要 求 医院 转送 ， 并 且 有 1/100 
000 的 游客 死亡 。 本 章 要 阐述 的 是 游客 所 面 对 的 患 病 风险 及 减少 此 类 风险 的 方法 ， 以 及 对 自发 展 中 国家 旅 
游 归来 者 出 现 发 热 症 状 的 评估 。 其 重点 在 于 对 传染 病 的 预防 和 管理 。 


旅游 相关 疾病 的 预防 


卫生 保健 人 员 应 该 对 前 往 发 展 中 国家 的 旅行 者 
就 旅游 相关 疾病 的 风险 及 如 何 预 防 进 行 指 导 。 风 险 
率 的 精确 评估 需要 患者 提供 病史 (如 年 龄 、 免 疫 疾 
病史 、 基 础 疾病 忠 、 女 性 妊娠 史 、 药 物 过 敏 史 和 机 
体 免疫 功能 异常 等 ) 和 确切 的 行程 信息 (例如 ， 旅 
行 的 具体 地 点 ， 包 括 准 确 的 滞留 时 间 、 城 市 或 农村 、 
住宿 条 件 和 活动 ， 如 水 体 暴露 、 接 触 的 动物 和 性 生 
活 )。 要 特别 注意 识别 高 危 旅游 人 群 (如 在 安全 无 
保障 的 地 区 旅游 、 计 划 长 期 滞留 、 免 疫 功能 不 全 、 
准备 脱离 常规 旅游 路 线 、 医 疗 保健 提供 者 )。 从 疾 
病 控 制 和 预防 中 心 网 站 即 可 获得 关于 旅游 相关 疾病 
的 预防 信息 。 

- 般 风险 咨询 包括 指导 如 何 训 免 下 列 事故 : 

e 意外 事故 、 创 伤 和 损伤 

e 交通 运输 相关 的 损伤 

e 高 空 病 

e 高 温 、 潮 温和 紫外 线 照 射 相关 的 疾病 

e 疫 水 相关 疾病 

特别 强调 的 国际 旅行 者 常见 传染 病 包 括 : 

© 旅游 者 腹泻 (TD) 

e 呼吸 道 感染 

e 虫 媒 传播 疾病 (特别 是 症 疾 .登革热 , 黄 热 病 、 

日 本 乙 型 脑 炎 ) 


e 性 传播 疾病 (特别 是 HIV) 

e 血液 传播 疾病 (特别 是 乙肝 和 HIV) 

e 动物 咬 伤 (特别 是 狂犬 病 ) fito s 

所 有 的 患者 都 应 该 回顾 免疫 接种 状况 ， 如 发 现 
MALERE ORES. BERK IS KI. AR 
破 伤风 ) ， 应 提供 相应 的 预防 接种 。 根 据 个体 的 危险 
率 评估 ， 应 为 旅行 者 提供 疫苗 以 预防 旅行 相关 疾病 。 
尽管 免疫 球 蛋 白 能 够 预防 甲 型 肝炎 ， 但 最 好 提前 注 
射 甲 型 肝炎 疫苗 以 便 在 旅行 前 产生 免疫 力 。 


病因 学 和 发 病 机 制 
热带 国家 旅行 后 发 热 的 病因 


有 关 旅 游 者 从 发 展 中 国家 返回 后 发 热 的 参考 资 
料 很 少 。 最 近 一 份 评估 1998—2004 年 澳大利亚 患 
者 的 报告 将 发 热 病 因 进 行 了 排序 : HEMET 27%, A 
肠炎 占 12 和 ， 上 呼吸 道 感 染 占 8%, AAA 7%, 
伤寒 或 副 伤 寒 发 热 占 4 名 ， 肺 炎 占 4 名 ， 甲 型 或 乙 型 
流感 占 4%， 病 毒 综合 征 占 4 免 ， 立 克 次 体 疾病 占 
3%， 刻 尿道 感染 占 3%， 皮 肤 感 染 占 2%, fg ro 
染 占 2%， 甲 型 肝炎 占 1%。 在 这 些 趾 者 中 仅 有 7% 
有 发 热 而 无 明确 诊断 。 该 研究 也 评估 了 移民 和 难民 
感染 性 疾病 的 情况 。 这 组 患者 更 常 患 有 他 们 本 籍 国 
家 的 疾病 ， 报 道 的 诊断 结果 如 下 : 结核 占 50%， 血 
吸虫 病 占 13%, BHR A 10% ， 人 起 性 肝炎 占 9%, 
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麻风 病 占 6%, HERAT 3%， 胃 肠炎 占 2%， 上 呼吸 
道 感染 占 2%, HIV 占 2%， 嗜 酸性 粒 细胞 增多 症 占 
2%， 阿 米 巴 病 占 1%， 其 他 疾病 占 9%。 因 此 ， 识 
别 短期 旅游 回 到 本 土 后 出 现 发 热 的 患者 的 特殊 疾病 
谱 是 非常 重要 的 ， 并 且 这 些 疾 病 谱 与 移民 的 疾病 谱 
有 明显 的 差别 。 

Fi 1996—2004 年 ， 来 自 6 个 大 陆 30 个 国家 
专门 从 事 旅游 和 热带 医学 临床 工作 的 研究 者 报道 了 
17 353 例 旅游 归来 者 病例 。 旅 行 的 原因 包括 ， 旅游 
d 59% ， 商 务 占 14% ， 探 亲 访 友 占 15%， 传 教 或 志 
愿 者 工作 占 8%， 研 究 或 教育 占 4%。 旅 游 者 经 历 的 
综合 征 包括 : 全 身 发 热 性 疾病 占 22.6%, ERI 
占 22.2% ， 皮 肤 科 疾病 占 17% ， 慢 性 腹泻 占 11.3%, 
呼吸 道 疾 病 占 7.7%， 泌 尿 生 殖 系统 疾病 占 3.5%, 
药物 和 疫苗 的 不 良 反应 占 1.2%， 死 亡 占 0.196, 4 
身 发 热 性 疾病 患者 中 ， 下 列 特殊 疾病 被 诊断 : HEHE 
ii 35.296 ,登革热 占 10.4 免 , 单 核 细胞 增多 症 占 3.2%, 
立 克 次 体感 染 占 3.1%, PRAM Do RIA A 2.9%。 
急性 腹泻 患者 中 ， 下 列 疾 病 被 诊断 ， 贾 第 虫 病 占 
17.3%, BDKEu 12%， 弯 曲 菌 病 占 8.5% ， 细 菌 
TERI H 4.1% ， 副 伤寒 发 热 占 11%, 


诊断 方法 
旅行 归来 者 的 发 执 
评估 旅行 归来 者 的 发 热 ， 检 查 生命 体征 以 评估 


5 107-1 
体检 发 现 


热带 传染 病 可 能 的 物理 体征 
感染 或 疾病 


患者 的 病情 是 否 稳定 是 至 关 重 要 的 第 一 步 。 如 果 出 
现 心肺 功能 抑制 ， 初 始 的 治疗 目标 是 稳定 病情 。 接 
下 来 ， 应 评估 患者 是 否 具有 潜在 的 传染 性 以 决定 是 
否 需 要 隔离 和 个 人 防护 设备 。 按 标准 的 防护 措施 对 
所 有 患者 进行 评估 ， 包 括 与 患者 的 分 泌 物 和 排泄 物 
(除外 汗液 ) 接触 时 要 戴 手 套 。 如 果 坏 疑 患 者 有 经 
GPK ChünBit ER A dE) 或 空气 传播 (如 水 痘 ) 
的 疾病 时 ， 应 戴 外 科 口 蚀 。 如 怀疑 患 有 肺结核 、 禽 
流感 或 病毒 性 出 血 热 时 ， 应 该 使 用 N-95 防毒 面具 。 

临床 医师 使 用 流程 图 有 助 于 完成 旅行 归来 发 热 
患者 的 鉴别 诊断 。 首 先 ， 考 虑 到 可 能 病原 体 的 潜在 
危害 程度 , 评估 患者 是 否 有 出 血 表 现 是 非常 重要 的 。 
如 果 有 出 血 的 表现 ， 应 考虑 病毒 性 出 血 热 (Ebola、 
Lassa, Marburg. Congo-Crimean, $3555). BU 
炎 球 菌 血 症 、 革 兰 阴 性 脓 毒 症 和 立 克 次 体感 染 。 如 
果 依 据 病史 、 临 床 表现 和 潜伏 期 疑似 病毒 性 出 血 热 ， 
应 对 患者 立即 进行 适当 的 隔离 ， 请 专家 会 诊 ， 并 考 
BAA Gia. Ak, SER AIST. wR 
可 能 感染 恶性 症 原 虫 ， 且 患者 急性 起 病 并 伴 有 严重 
症 疾 征象 ， 应 进行 经 验 性 的 治疗 。 如 果 患 者 起 病 不 
急 ， 应 进行 一 系列 的 薄 、 厚 血 涂 片 检查 ， 并 根据 实 
验 室 检查 决定 如 何 治疗 ( 见 第 106 章 )。 然 后 医生 
应 获取 完整 的 病史 ， 完 成 体格 检查 ， 获 取 初 步 的 实 
验 室 检查 。 如 果 有 局 部 表现 ， 一 定 要 进行 相应 的 鉴 
别 诊断 (X 107-1)。 如 果 没 有 局 部 表现 ， 应 考虑 肠 
热 病 、 登 革 热 、 立 克 次 体感 染 、 钓 端 螺 旋 体 病 、 血 


急性 HIV 血清 转化 病 、 布 鲁 杆 菌 病 、 埃 博 拉 (Ebola) 病毒 、 巨 细胞 病毒 、 登 蔷 热 、EB 病毒 、 淋 病 ， 


yere, Mu. Do. nudo 


Re. ORNARI. HUE - SEI. HIIESEUTIA. DBE, "eese HR 
A, FRA. PREM, HERE, QA. IA, v EUER, HEMET (P. Z. 
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急性 HIV 血清 转化 病 、 布 鲁 杆 菌 病 、 猫 抓 病 、 登 革 热 、Lassa th, HomWelkes. Bue. — Nu. 
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阿 米 巴 病 、 钧 端 螺 旋 体 病 、 症 疾 、 伤 塞 、 病 毒性 肝炎 

急性 美洲 欠 虫 病 、 非 洲 欠 虫 病 、 布 鲁 杆菌 病 、 巨 细胞 病毒 、 登 革 热 、EB SOS, CX. HMR MEAT. 
Q 热 、 回 归 热 、 锥 虫 病 、 伤 寒 、 免 热 病 、 内 脏 利 什 坚 病 

刚果 - WEKE, 和 登 革 出 血 热 . 埃 博 拉 病毒 .流行 性 天 传 丙 疙 伤寒 . 汉 坦 病毒 .Lassa 热 .Marburg 病毒 、 


HEE ERR MLE, BAAR. Hug 


HORAE (CAEL, HARR), API. FE. PORE, ARI ME. QA. 


立 克 次 体感 染 、 伤 塞 





吸虫 病 、 布 鲁 杆菌 病 和 非 感染 性 疾病 。 

关键 的 病史 问题 包括 具体 行程 、 免 疫 接种 史 和 
预防 措施 。 体 格 检查 的 重点 是 : 全 身 皮肤 检查 ， 检 
PEAR BAL ASAT LAR MEUM, FE SE, 45M 
巴结 是 否 有 肿 大 ， 是 否 有 肝 脾 大 ， 进 行 肺 部 听诊 以 
发 现 肺炎 证 据 ， 检 查 神经 系统 以 发 现 神 志 改 变 。 旅 
行 归 来 者 若 有 神志 改变 则 为 医疗 急症 。 初 步 的 实验 
室 检查 包括 全 血细胞 计数 、 血 生化 、 肝 功能 、 尿 检 
以 及 血 . 尿 、 便 的 培养 ,另外 还 要 拍摄 胸 片 。 根 据 病史 、 
体格 检查 和 初始 实验 室 检查 结果 再 行 其 他 检查 。 

评估 旅行 归来 者 的 发 热 时 ， 应 注意 以 下 事项 : 

e 应 对 患者 所 有 可 能 引起 发 热 的 病因 进行 评 
估 ， 包 括 与 旅游 相关 的 和 与 旅游 无 关 的 感染 
(如 肺炎 、 记 尿 系统 感染 )。 切 记 旅 游 后 出 现 
的 发 热 可 能 与 旅途 中 的 暴露 无 关 。 

e 最 常见 的 热带 感染 性 疾病 是 首 疾 、 呼 吸 道 感 
染 、 感 染 性 胃 肠 炎 、 登 革 热 、 伤 寒 和 副 伤寒 、 
病毒 性 肝炎 和 立 克 次 体感 染 。 

© 症 疾 是 潜在 致命 性 的 疾病 且 发 展 迅速 。 对 有 
发 热 和 流行 区 暴露 史 的 患者 ， 即 使 就 诊 时 无 
发 热 症状 ， 也 要 尽 可 能 除外 定 疾 。 

e 有 价值 的 诊断 要 点 包括 旅游 史 、 旅 游 路 线 、 
免疫 和 预防 史 、 潜 伏 期 评估 (HE 107-1) 和 
特殊 的 暴露 史 。 


旅游 者 腹泻 和 伤寒 的 临床 表现 和 处 理 
3k db At MUS 
15 RAR 


旅游 者 腹泻 (traveler's diarrhea, TD) 以 排便 
次 数 成 倍 或 明显 增加 ， 大 便 不 成 形 为 特征 。 症 状 包 
括 腹 部 绞 痛 、 恶 心 、 呕 吐 (159 AB), Mk, E 
急 后 重 、 发 热 和 全 身 不 适 。 常 突然 发 作 且 呈 自 限 性 。 
最 重要 的 决定 性 危险 因素 是 旅游 者 的 目的 地 ， 高 度 
危险 的 目的 地 包括 拉丁 美洲 、 非 洲 、 中 东 和 亚洲 。 
TD 患者 毫 无 例外 地 是 食用 了 被 凌 便 污染 的 食物 和 
水 引起 的 。 严 重 TD 患者 每 日 排便 4 - 5 次 ， 为 不 
成 形 或 水 样 便 。 腹 泻 的 平均 病程 为 3 —4X, fH 
约 10% 的 患者 病程 超过 一 周 。 有 2% 一 10% 的 患 
者 会 出 现 发 热 和 血便 。50% ~ 75% 腹泻 时 间 少 于 2 
周 的 患者 可 发 现 确切 的 病原 体 。 最 常 引起 TD 的 细 
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短 潜伏 期 ( 一 7 天 ) 

s 贝 媒 病 毒 感染 (包括 登革热 ) 
= ESL 

= i eee 

s A 型 和 B 型 流感 

LESS 

= jj) 073€ 

= [is 

sA (WIRKE ) 
RSME (HUE, fN) 
s EH (RHR, Lassa, Marburg) 


中 等 潜伏 期 (8 ~ 21% ) 
= koi 

s 阿 米 巴 肝 脓肿 

= RA 
sF, NN. RUFE 
ESL Ls 
LEE 

= RE 

2 Q 1& 
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= 美洲 锥 虫 病 

a 非洲 锥 虫 病 

= 伤寒 

= BSH 
esate mts (Hee, Lassa, Marburg) 
长 潜伏 期 ( > 21%) 
= KE APH 

= RFF 

= 丝 虫 病 
sip. Z WRR 
* HIV 

ai Hh 

= JE Bit 
Me (FTAA) 
= 结核 

= RAT aa 

* 该 目录 并 不 详尽 





菌 是 肠 毒 性 大 肠 埃 希 菌 、 沙 门 菌 属 、 志 贺 菌 属 、 空 
肠 弯 曲 杆菌 和 副 溶 血性 弧 菌 。 病 毒 包 括 轮 状 病毒 和 
诺 罗 病毒 。 另 外 ， 贾 第 虫 局 、 深 组 织 内 阿 米 巴 (图 
107-1 ， 彩 图 107-1), GUB ART A he 
肠 道 寄生 虫 虽然 少见 ， 但 仍 可 引起 TD, 
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图 107-1 KER. 


乙状结肠 镜 影 像 : 急性 阿 米 巴结 
肠炎 ; 针尖 样 省 疡 ; Mba RM 
下 脓肿 和 出 血性 濡 出 


KEK ER. 中 等 程度 的 阿 米 巴结 
-~ Bde). Dae A / Ac 


严重 的 阿 米 巴结 局 炎 一 一 现 已 少见 Ë 
/ MHIL eA MSM, OAT 
MARE, GEIR, SBEN 


处 理 和 治疗 


预防 TD 有 三 种 方法 : 进行 食物 和 饮料 消费 
方面 的 咨询 ， 用 非 抗菌 剂 ， 预 防 性 使 用 抗生素 。 
次 水 杨 酸 锐 可 使 腹泻 发 病 率 减少 60%， 但 可 引起 
一 过 性 舌 发 黑 及 黑 便 ， 偶 尔 引 起 恶心 和 便秘 ， 极 
少数 可 引起 耳鸣 ， 且 不 能 用 于 新 生 儿 和 幼儿 、 对 
阿司匹林 过 人 敏 人 群 以 及 服用 抗 凝 药物 、 丙 磺 舒 和 
FF PEAS A AAR y. ARSC BECHER BE 





— — xE 


Wes, EERE, FAFA, TA) 可 
使 TD 发 病 率 减少 50% ~ 959, Pii bo^ KOA 
效 性 取决 于 当地 耐 药 菌 的 抵抗 情况 。 因 为 其 潜在 
的 副作用 ， 不 建议 预防 性 使 用 抗 微生物 制剂 。 尽 
管 没有 直接 的 证 据 支持 ， 但 对 有 免疫 抑制 的 旅行 
者 进行 预防 是 可 取 的 。 

TD 的 初始 治疗 包括 补液 (口服 或 静脉 )、 次 水 
mee. TA HAAS (如 阿片 醒 、 地 芬 诺 酯 、 洛 哌 
丁 胺 )。 但 发 热 和 血便 的 患者 应 避免 使 用 抗 胃 动力 


药 。 另 外 ， 如 果 症 状 持续 超过 48 小 时 应 停 用 抗 胃 
动力 药 。 对 于 长 时 间 TD、 严 重 TD、 血 便 或 发 热 的 
患者 应 考虑 使 用 气 腔 诺 酮 类 抗生素 。 然 而 ， 弯 曲 杆 
iT ARS TEI HE, H BRST 
应 考虑 应 用 阿奇霉素 治疗 。 诊 断 性 评估 应 包括 大 便 
培养 、 查 找 大 便 中 的 虫 儿 和 寄生 虫 、 评 估 是 否 轮 状 
病毒 和 诺 罗 病 毒 感染 。 


ik 
临床 表现 


伤寒 是 一 种 由 伤寒 杆菌 引起 的 急性 、 严 重 时 
可 危及 生命 的 发 热 性 疾病 。 临 床 表 现 包括 发 热 、 头 
痛 、 全 身 不 适 、 厌 食 、 脾 大 、 相 对 心动 过 缓 。 感 染 
也 可 引起 轻微 症状 。 其 他 沙门 菌 届 〈 副 伤寒 病 ) 引 
起 的 感染 可 产生 与 伤 塞 非常 相似 的 临床 综合 征 (图 
107-2 和 107-3), 


处 理 和 治 


预防 措施 包括 仔细 挑选 食物 和 饮料 ， 以 及 进 
行 免疫 预防 。 建 议 到 高 危 地 区 (印度 次 大 陆 和 亚 
洲 发 展 中 国家 、 非 洲 、 中 南美 洲 ) 的 旅行 者 进行 
免疫 预防 。 

凡是 旅行 归来 有 高 热 和 全 身 症状 的 患者 ， 都 
应 考虑 伤寒 的 可 能 ， 大 便 及 血 培养 可 确诊 。 治 疗 
应 从 静脉 注射 抗生素 开始 ， 常 选用 一 种 第 三 代 头 
的 菌 素 或 唑 诺 丽 抗生素 。 由 于 伤寒 杆菌 表现 出 对 
抗菌 药 的 耐 药性 ， 应 对 所 有 分 离 出 的 细菌 做 药 敏 
试验 。 


避免 治疗 错误 


得 查 旅行 归来 者 潜在 的 传染 病 暴露 是 非常 重 
要 的 。 因 为 暴露 后 预防 和 早期 治疗 是 可 行 的 。 簿 查 
问题 应 包括 接触 的 水 (血吸虫 病 )、 性 接触 (HIV, 
STD) . 首 疾 的 预防 .疫苗 接种 动物 咬 伤 或 抓 伤 ( 狂 
厂 病 )。 对 于 那些 返回 的 发 热 旅行 者 ， 全 面 检查 患 
病 的 原因 是 非常 重要 的 ， 包 括 旅行 相关 或 非 旅行 
相关 的 病因 。 对 于 临床 有 发 热 疾病 征象 的 患者 ， 
无 论 是 否 有 闪 疾 预防 史 ， 都 应 行 薄 、 厚 血 涂 片 检 
查 以 除外 症 疾 。 对 于 有 出 血 表现 的 患者 ， 应 除外 
病毒 性 出 血 热 (如 Ebola、Lassa、 黄 热 病 )、 脑 膜 
炎 球 菌 血 症 、 立 克 次 体感 染 和 革 兰 阴性 脓 毒 症 。 一 
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且 怀 疑 任何 人 与 人 之 间 传 播 的 疾病 (如 脑膜 炎 球菌 
血 症 、 病 毒性 出 血 热 ) 时 , 采取 适当 的 预防 措施 ( 隔 
离 、 使 用 个 人 防护 设备 ) 是 至 关 重 要 的 。 对 于 有 临 
床 症 状 但 无 局 部 表现 的 患者 ， 也 应 进行 评估 以 除外 
肠 热 病 、 登 革 热 、 立 克 次 体感 染 、 钩 端 螺旋 体 病 和 
病毒 性 肝炎 。 

评估 已 回 到 家 中 数 天 的 发 热 旅 行者 时 ， 常 见 的 
错误 是 未 能 考虑 在 美国 本 土 获 得 的 常见 感染 ， 如 洛 
矶 山 斑 疹 热 、 病 毒性 脑 炎 、 肺 炎 、 玄 尿道 感染 和 腹 
腔 内 感染 。 

对 病情 严重 的 患者 应 迅速 完成 诊断 性 检查 。 
对 危重 症 患 者 需要 针对 可 能 的 传染 源 进行 经 验 性 
治疗 。 


2001 年 9 月 11 日 的 恐怖 事件 已 经 产生 了 生物 
恐怖 主义 的 阴 堆 。 昌 然 最 终 影响 仍 待 观察 ， 但 医师 
必须 对 这 一 新 的 威胁 保持 警惕 。 因 为 许多 潜在 的 生 
HEERE (天 花 除 外 ) 可 在 旅行 者 中 形成 
潜在 感染 ， 为 旅行 者 提供 服务 的 医疗 人 员 应 注意 这 
些 病 原 体 ， 包 括 炭 痛 、 鼠 疫 、Q 热 、 免 热 病 和 肉 毒 
杆菌 毒素 。 另 外 ， 医 生 必须 知道 新 出 现 的 疾病 ， 如 
严重 急性 呼吸 道 综 合 征 和 会 流感 。 

全 世界 都 在 努力 研发 针对 大 范围 流行 疾病 【如 
HIV, #29: MSA) 的 安全 、 有 效 的 疫苗 ， 这 是 
可 影响 去 发 展 中 国家 旅行 者 的 最 活跃 的 研究 领域 。 
希望 这 些 疫苗 将 能 在 下 一 个 10 年 内 投入 使 用 。 


(Wk + ZRH 校 ) 
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图 107-3 HR: MR, lata. 
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获得 性 免疫 缺陷 综合 征 (AIDS ) 


引言 


感染 人 类 免疫 缺陷 病毒 ( HIV ) 引起 一 系列 疾病 ,包括 急性 ( 初始 ) HIV 感 染 、 慢 性 无 症状 HIV 感 染 及 
AIDS。 确 诊 ADIS 意 味 着 人 体 免疫 系统 已 遭受 到 了 极 大 的 损害 ， 作 为 HIV 感 染 患 者 临床 分 类 的 一 部 分 ， 疾 病 


预防 和 控制 中 心 (COC) 规定 AIDS 是 需要 监管 的 病例 。 


到 目前 为 止 , 已 确认 两 种 类 型 HIV 一 一 HIV-1 和 HIV-2 是 引起 AIDS 的 病原 体 。 一 些 HIV-1 的 亚 型 在 世 
界 范围 内 有 不 同 的 分 布 , 而 HIV-2 更 多 流行 于 西非 。HIV 的 流行 一 直 是 一 个 严重 的 国际 问题 。 截 止 2005 ££, 
全 世界 有 3860 万 HIV/AIDS 患者 ，2005 年 有 280 万 人 死亡 ，400 万 人 新 感染 HIV. 


病因 学 和 发 病 机 制 


HIV 主要 感染 携带 有 CD4 表面 蛋白 的 T 细胞 
和 其 他 与 免疫 有 关 的 细胞 。HIV 对 大 多 数 感染 细胞 
产生 病变 效应 ， 它 也 能 在 细胞 内 保持 潜伏 状态 ， 有 
非常 长 的 潜伏 期 ， 因 而 根除 病毒 很 困难 。 许 多 HIV 
患者 都 会 经 历 缓慢 进行 性 的 CD4+T 细胞 计数 下 降 ， 
其 下 降 速 度 与 血浆 病毒 负荷 有 关 ， 机 会 性 感染 和 某 
些 恶性 肿瘤 的 风险 会 逐渐 增加 。 

HIV 通过 血液 、 其 他 血 制 品 以 及 性 交 传 播 ， 或 
在 分 娩 、 围 生 期 及 哺乳 时 通过 被 感染 的 母亲 感染 婴 
儿 。 目 前 还 没有 HIV 通过 日 常 社交 而 感染 的 证 据 。 


临床 表现 


40% — 90% 感染 HIV 的 患者 有 临床 表现 ， 包 
HR, MS, HYS (MMAR). ki. HW 
巴结 肿 大 、 咽 炎 、 恶 心 、 哎 叶 和 上 腹泻。 这 些 症 状 持 
续 不 超过 2 周 (图 108-1)。 

这 些 初期 症状 消失 后 ， 感 染 HIV 的 患者 能 持 
续 多 年 无 症状 。 一 旦 CD4+ 细胞 数量 减少 到 200 ~ 
500/ml， 将 会 发 生 某 些 感染 ， 包 括 水 痘 带 状 疱疹 、 


口腔 毛 状 白斑 、 传 染 性 软 疣 、 口 腑 念珠 菌 病 、 肺 结 
核 复发 、 肺 炎 球 菌 性 肺炎 发 生 的 频率 和 严重 程度 
增加 、 单 纯 奖 痣 病毒 感染 、 食 管 或 了 明道 念珠 菌 病 
{图 108-2, 108-3 和 108-4 ， 彩 图 108-2, 108-3 和 
108-4)。 这 些 患 者 发 生 亚 性 肿瘤 的 风险 增加 ， 包 括 
Kaposi Sa FUEL. 也 可 有 无 法 解释 的 体重 下 降 、 
鼻窦 炎 、 腹 演 和 疲乏 。 有 这 些 症状 的 目 者 应 作 HIV 
检查 。CD4+T 细胞 数量 低 于 200/ml 之 后 ， 患 者 将 
面临 机 会 性 感染 和 某 些 亚 性 肿瘤 的 巨大 风险 。 他 们 
可 能 具有 许多 症状 ， 包 括 发 烧 、 头 痛 、 匹 力 、 咳 嗽 、 
气喘 、 恶 心 、 呕 叶 和 腹泻 。 详 细 地 询问 病史 和 体格 
检查 是 非常 必要 的 , 因为 HIV 的 临床 表现 变化 很 大 ， 
因此 应 对 HIV 感染 保持 高 度 警 惕 。 


鉴别 诊断 


初始 HIV 感染 的 表现 可 能 与 其 他 病毒 性 疾病 相 
ig, 包括 由 EB 病毒 或 巨细 胞 病毒 (CMV) 引起 的 
传染 性 单 核 细胞 增多 症 、 风 闭 病 毒 、 单 纯净 闭 病 毒 
感染 及 二 期 梅毒 。 军 见 的 先天 性 免疫 缺陷 患者 也 可 
能 发 生机 会 性 感染 。 然 而 ，HIV 的 血清 学 检查 可 发 
现 HIV 感染 者 。 
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图 108-1 性 传播 疾病 ;人 类 免疫 缺陷 病毒 。 


ELISA: MSRM, CBC: 全 血细胞 计数 ，G6PD: 葡萄 糖 -6- 磷 酸 脱 氨 酶 ，VDRL: 性 病 研 究 实 验 室 ， 
RPR ， 快 速 血 桨 反应 素 试 验 。 


临床 进程 和 临床 特征 
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诊断 方法 会 性 感染 和 恶性 肿瘤 的 临床 证 据 。 
需 通 过 醇 联 免疫 吸附 试验 (ELISA) 检测 并 由 
早期 诊断 HIV 是 至 关 重 要 的 。 目 前 , 建议 13 一 。 蛋白质 印迹 实验 证 实 HIV 抗体 ， 从 而 确立 慢性 HIV 
64 岁 内 的 所 有 人 都 应 进行 HIV 检查 。 在 缺乏 病毒 检 ， ”感染 者 。 美 国 食品 和 药品 管理 局 (FDA) 批准 快速 
测 的 情况 下 ， 为 明确 HIV 的 诊断 ， 需 要 详细 地 询问 ^ ELISA 法 检测 全 血 、 血浆 、 唾液 和 尿 液 的 HIV 抗体 。 
病史 以 发 现 潜在 的 高 危 行为 ， 进 行 体格 检查 以 发 现 机 Wnt, XE FDA 不 批准 用 HIV 核糖 核酸 聚合 


图 108-2 HEM SKA, 
With permission from Mandel G (ed):Essential Atlas 
of Infectious Diseases, 2nd ed., Philadelphia, LWW, 


2002, p 21. 
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图 108-4 


BM lui ail 

With permission from Mandel G (ed):Essential Atlas 
of Infectious Diseases, 2nd ed., Philadelphia, LWW, 
2002, p27. 





108-3 ” 播 散 性 带 状 疱疹 。 
With permission from Cohen PR, Beitrani VP.Grossman 
ME: Disseminated herpes zoster in patients with human 
immunodefi ciency virus infection. Am J Med 84:1076- 
1080, 1988. 





酶 链 反 应 {PCR-RNA) 诊断 初始 的 HIV 感染 ， 但 
许多 临床 医生 常规 采用 这 种 方法 。 急 性 HIV 患者 的 
ELISA 和 和 蛋白 质 印 迹 实 验 结 果 常 为 阴性 。 

定量 检测 HIV RNA 水 平 (病毒 负荷 ) 和 
CD4+T 细胞 计数 可 用 于 评估 预后 和 监测 抗 反 转录 病 
mit ar 

在 已 证 实 HIV 感染 的 患者 ， 如 有 袖 会 性 感染 
或 CD4 计数 小 于 200/ml， 可 确诊 AIDS, 1993 年 ， 


, CDC 修订 了 成 人 HIV 感染 者 的 AIDS 分 类 ， 见 框 


108-1, 


处 理 和 治 
HIV 感染 的 治疗 
一 般 原则 


iM Gd HIV 感染 的 方法 。 日 前 的 治疗 原则 
是 使 用 3 种 或 多 种 抗 反 转录 病毒 药物 来 维持 不 能 探 
但 到 的 病毒 负荷 ， 从 而 使 免疫 系统 得 以 恢复 。 这 种 
方法 阻止 了 HIV 疾病 的 进展 ， 提 高 了 生存 率 。 更 为 
重要 的 是 ， 同 时 使 用 多 种 抗 反 转录 病毒 药物 可 降低 
HIV 早期 可 能 出 现 的 对 1 种 或 多 种 药物 耐 药 的 风险 ，。 

目前 ，FDA 批准 的 4 类 抗 反 转录 病毒 药物 有 : 
Barn tese md (NRT, JEE EE MIHI 
制剂 (NNRTI) , 3 1 RH AE RR. PT) 和 融合 抑制 剂 Ce 
108-1)。 除 了 融合 抑制 剂 外 ， 几 乎 所 有 这 些 药物 都 
可 引起 恶心 、 哎 吐 和 不 同 程度 的 腹泻 。 


TI 第 对 部 分 于 性 传播 疾病 


治疗 时 机 


美国 卫生 和 人 类 服务 部 (DHHS) 最 近 的 指南 
建议 ， 当 CD4+T 细胞 计数 减少 至 < 350/ml 或 发 生 
AIDS 时 ， 应 进行 抗 反 转录 病毒 治疗 。 另 外 ， 所 有 
孕妇 均 应 进行 抗 反 转 录 病 毒 治疗 以 减少 围 生 期 传播 
和 改善 母 婴 健康 ， 而 不 考虑 CD4+T 细胞 计数 。 开 
始 抗 反 转 录 病 毒 治疗 是 一 个 重要 的 治疗 决定 ， 它 需 
要 患者 和 医生 共同 遵守 ， 以 便 无 论 CD4 计数 如 何 ， 
都 应 全 面 依从 治疗 。 对 抗 反 转 录 病 毒 治疗 的 依从 性 
差 与 病毒 快速 产生 耐 药性 有 关 ， 有 可 能 限制 未 来 治 
疗 的 选择 。 精 神 疾病 (尤其 是 抑郁 ) RUE f^ 
依从 的 潜在 障碍 ， 在 开始 HIV 党 疗 前 应 予以 第 查 和 
治疗 。 


最 佳 治疗 


选择 抗 反 转录 病毒 药物 应 考虑 许多 因素 ， 包 
括 既 往 抗 反 转 录 病 毒药 物 服用 史 (有 机 会 出 现 HIV 
耐 药 菌株 )、 患 者 的 免疫 系统 情况 、 存 在 混合 感染 、 
患者 依从 药物 治疗 的 能 力 、 潜 在 的 副作用 和 药物 间 
相互 作用 。 所 有 新 诊断 的 患者 均 应 做 耐 药 基因 检查 。 

目前 ， 患 者 通常 至 少 以 2 种 NRTI 结合 1 种 PI 
或 者 1 种 NNRTI 开始 治疗 ( 表 108-2)。 可 根据 参考 
资料 选择 替代 方案 。 可 用 两 种 或 多 种 抗 反 转 录 病 毒药 
物 的 复方 片 剂 ， 复 方 片 剂 有 助 于 简化 药物 治疗 ， 提 
高 依从 性 。 在 多 数 情况 下 ， 低 剂量 利 托 那 韦 (100 ~ 
200mg 口服 ，1 — 2 次 /日 )， 可 用 于 加 强 其 他 PI 的 
药 代 动力 学 特性 。 
避免 治疗 错误 

抗 反 转 录 病 毒 治疗 的 错误 从 药物 - 药物 间 相 互 作 
用 到 不 适当 使 用 了 单 药 治疗 方案 。 通 常 ， 应 至 少 使 用 
3 种 适当 剂量 和 次 数 的 抗 反 转 录 病 毒药 物 。 应 根据 发 
表 的 指南 或 HIV 耐 药 试验 选择 无 重 舍 副作用 的 抗 反 
转录 病毒 药物 。 融 合 抑 制剂 不 常规 治疗 新 发 患者 ， 应 
该 用 于 曾经 治疗 过 的 患者 。 由 于 竞争 性 持 抗 ， 应 避免 
一 些 药物 联 用 ， 如 齐 多 夫 定 和 司 他 夫 定 。 药 物 的 相互 
作用 常见 于 含 PL 和 NNRTI 的 治疗 方案 ， 可 改变 联 用 
药物 的 有 效 性 和 安全 性 及 抗 反 转录 病毒 的 方式 。 和 如 果 
怀疑 过 敏 反 应 ， 一 定 不 能 重新 服用 阿 巴 卡 韦 。 

对 于 怀孕 和 并 发 结核 、 乙 型 肝炎 (HBV) 和 
丙 型 肝炎 的 患者 ， 一 定 要 特别 注意 选择 合适 的 治疗 
方案 。 


TE 108-1 1993 年 版 AIDS 监测 病例 定义 包括 的 疾病 


s 支气管、 气管 、 肺 或 食管 的 念珠 落 感 染 

"TE, PEATE 

* ER T AR. Roftexu⸗ 

"oki. MP 

1g, EFE (> 1 个 月 ) 

= 巨细 胞 病毒 疾病 (WRIT, Ee eo}, 包括 巨细 
胞 病毒 性 视网膜 炎 所 致 的 失明 ) 

a HIV 相关 的 脑病 

s 单纯 痊 痣 :慢性 溃疡 (二 > 1 个 月 ) 或 支气管 炎 、 肺 炎 或 
食管 炎 

sg SLE NU, SERB SE 

s Fl Y-EK dij 

s Kaposi [4194] 

e 进 行 性 多 病 直 性 白质 脑病 

s HEEL, Burkitt (或 相同 类 型 )、 免 疫 母 细胞 型 (或 相同 
类 型 ) ANNEER E i 

e 乌 复合 分 枝 杆菌 或 堪萨斯 分 枝 杆 菌 ， 藉 漫 性 或 肺 外 

。 结核 分 枝 杆 菌 ， 肺 或 肺 外 

分 枝 杆 菌 ， 其 他 种 类 或 未 确定 种 类 ， 弥 漫 性 或 肺 外 






















Hi HIV 引起 的 消 样 综合 征 
“hi HIV 并且 CD4+T 细胞 计数 二 200 成 CD4+ 比例 < 14% 的 
患者 可 被 分 类 为 AIDS 23$. 

Adapted from 1993 Revised classification system for HIV infection 
and expanded surveillance case definition for AIDS among 
adolescents and adults. MMWR Recomm Rep 41(RR-17):1-19, 
1992. 


对 于 感染 HIV 和 HBYV 的 患者 ， 应 进行 评估 以 
决定 是 否 治 疗 HBV。3 种 NRTI( 恩 曲 他 滨 . 拉 米 夫 定 、 
PG Abi HBV 的 作用 。 对 于 混合 感染 的 患者 ， 
3 种 治疗 药物 中 应 包括 2 种 不 同 的 抗 HBV 药物 ， 以 
防 出 现 HBV 耐 药 株 。 中 断 抗 HBV 药物 治疗 可 能 会 
导致 严重 的 肝炎 发 作 ， 在 中 断 治疗 的 数 月 内 要 反复 
检查 肝 功 能 。 


副作用 


抗 反 转录 病毒 药物 的 副作用 列 于 表 108-1。 更 
为 重要 的 是 ， 近 年 来 注意 到 了 特殊 类 型 副作用 。 


表 108-1 ” 抗 反 转 录 病 毒药 物 汇总 


常用 剂量 


核 背 及 核 华 酸 反 转录 酶 抑制 剂 NRTI) 


齐 多 夫 定 (AZT) 
拉 米 夫 定 (GTC) 


iE (ABC) 
ALIE (ddl) 
司 他 夫 定 (d4T) 


Hum (TDF) 
恩 曲 他 滨 (FTC) 


300mg, 2XX/H, HIR 
150mg, 2 次 1 日, 口服 , 或 
f X 300mg 

300mg，2 次 / 日, 口服， 或 
每 天 600mg 


«> 60kg : 每 天 400mg HKH, OR 
a< 60kg ; 每 天 250mg 肠衣 片 ， 口 服 


a > 60kg : 40mg， 2 次 /日 ， 口服 
=< 60kg : 30mg, 21X / A, 口服 


fX 300mg， 口 服 
每 天 200mg， 口 服 


非 核 苷 反 转 录 酶 抑制 剂 | NNRTI ) 


奈 韦 拉平 (NVP) 


地 拉夫 定 (DLV) 
HAE RIE (EFV) 


蛋白 柄 抑制 剂 ( Pl ) 
“RAS (APV) 


PIE (IDV) 


SEAR (NFV) 


利 托 那 韦 (RTV) 
bed (SQV) 
iUc ABS / 利 托 那 韦 
(LPV/r) 
nid (FPV) 


WAE (DNV) 


Ab (TPV) 


阿 扎 那 书 (ATV) 


融合 抑制 剂 ( FI) 
Bp (T-20) 


200mg 口服 ，1 次 /日 ， 2 周 ， 然 后 
200mg 口服 ，2 次 /日 


400mg 口服 ，3 次 /日 
600mg 口服 ， 每 晚 


=> 50kg : 1200mg 口服 ，2 次 /日 

=< 50kg : 20mg/kg. 2 次 /日 

800mg/8h, LINK, 或 

800mg 口服 + FI ERE; 100mg/12h 

1250mg 口服 ，2 次 /日 ,或 

750mg 口服 ，3 次 /7 日 

s 不 要 与 利 托 那 韦 一 起 使 用 

主要 以 低 剂 量 (100~200mg, 1~2 
次 /日 ) 与 蛋白 酶 抑制 剂 合用 

1000mg 口服 + 利 托 那 书 100mg, 
2 次 /日 


400/100mg (2 片 ) HM, 21X/ A 


1400mg 口服 ，2 次 /上 日， 或 

1400mg+ 利 托 那 书 200mg, 
口服 ，1 次 /日 , 或 

700mg+ 利 托 那 书 100mg, 
口服 ，2 次 /日 

600mg+ 利 托 那 书 100mg， 
口服 ，2 次 /日 

s 总 需 与 利 托 那 书 合用 


500mg+ 利 托 那 韦 200mg，2 iX / A 


400mg 日 服 ，1 次 /日 , 或 
300mg+ 利 托 那 韦 100mg, CAR, 
1 次 /日 


90mg， 皮 下 注射 ,2 次 /日 
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主要 副作用 ( 除 亚 心 、 呕 吐 和 腹泻 ) 


贫血 、 粒 细胞 减少 、 头 痛 、 肌 病 


MUR 【儿科 试验 发 现 )、 头 痛 ， 脂 肪 消耗 、 停 药 后 乙 型 
肝炎 复发 


过 敏 性 反应 (包括 发 热 、 呼 吸 道 症状 、 肠 骨 不 适 、 头 痛 、 
皮 疙 一 一 不 需要 再 激发 ) 
BURA. 周转 神经 病变 、 乳 酸 酸 中 寿 
胰腺 炎 、 有 周围 神 经 病变 、 乳 酸 酸 中 毒 、 脂 肪 消耗 、 
血脂 异常 
HE. X 6. PERE, ER, PESE ZUR α 
皮 疾 、 光 过 敏 、 头 痛 、 停 药 后 乙 型 肝炎 复发 


用 毒性 、 皮 疙 【包括 Steven-Johnson 综合 征 ) 
RIE. Xo 


ERE, RIR, PE, BER, HOME 【包括 Steven-Johnson 
EE), BOR, PTE 


ee 
Wa. RIRI, HO 


Re, Ns 


HE, CURR RAD Mile. EE 
ELT 
MERER, ITRE 


WE, MIRER. RE 


BENE 


BE, FREE, MPH (OARDE. PHPETORSK 
中 枢 神 经 系统 病变 时 慎 用 ) 


"E 无 症状 高 胆 红 素 血 症 、 外 周 感 觉 异 常 、PR 间 期 延 





注射 部 位 /皮肤 反应 


TI 第 条 部 分 ， 性 传播 疾病 


表 108-2 由 建议 的 初始 抗 反 转录 病毒 方案 
以 非 核 背 反 转录 酶 抑制 剂 为 基础 以 蛋白 酶 抑制 剂 为 基础 


依 非 韦 伦 + ( 拉 米 夫 定 或 思 曲 他 滨 ) + 
(FS ARAM HA DF) “ 


洛 匹 那 韦 / 利 托 那 韦 + 【( 控 米 夫 定 或 恩 曲 他 滨 ) + 
齐 多 夫 定 
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“除外 茜 妇 或 极 有 可 能 怀孕 的 妇女 。 
DHHS : 卫生 和 人 类 服务 部 。 


NRTI 可 引起 线粒体 功能 障碍 ， 以 及 虽然 少见 但 可 
危及 生命 的 乳酸 酸 中 毒 和 肝 衰 竭 。PI 或 某 些 NRTI 
与 脂 营养 不 良 伴 外 周 脂肪 消耗 、 中 心 脂肪 聚集 有 关 ， 
也 与 治疗 1 年 后 高 达 50% 的 患者 出 现 高 脂 血 症 有 关 。 
在 这 些 受 影响 的 患者 中 ，2 型 糖尿 病 的 发 病 率 也 增 
加 。 这 些 代谢 副作用 的 治疗 与 非 HIV 感染 者 相同 ， 
然而 ， 考 虑 到 药物 间 相 互 作用 及 这 些 药物 (如 他 汀 
类 ) 与 抗 反 转 录 病 毒药 物 共 同 的 副作用 ， 治 疗 时 需 
特别 注意 。 

在 初始 高 效 抗 反 转录 病毒 治疗 (highly active 
antiretroviral therapy, HAART) 后 1 一 8 周 出 现 的 
免疫 重建 综合 征 正 日 益 增 加 。 它 表现 为 患者 的 临床 
状况 、 影 像 学 检查 、 实 验 室 检查 反常 性 恶化 (尽管 
病毒 负荷 和 CD4 计数 改善 )， 其 原因 是 针对 QI RUE. 
性 肿 痛 的 免疫 反应 恢复 。 危 险 因素 包括 基线 CD4+ 
计数 低 (< 50/ml)、 病 毒 毒 力 强 和 对 HAART 的 免 
疫 反应 。 处 理 方法 通常 是 继续 进行 BAART 和 OI 
治疗 ， 偶 尔 需 加 用 NSAID 或 激素 。 


随访 


理想 情况 下 ， 在 治疗 前 和 初始 治疗 后 4、8、12 
周 检测 HIV 病毒 负荷 和 CD4+T 细胞 计数 ， 以 后 每 
3 一 4 个 月 复查 一 次 。 如 果 治 疗 有 效 ， 在 4 一 6 个 
月 内 病毒 负荷 应 降 至 少 于 50 拷贝 /ml。 应 严密 监测 
治疗 中 可 能 出 现 的 副作用 。 每 次 就 诊 时 应 考 卡 完 
下 列 实验 室 检查 : 血 生 化 检查 、 肝 功能 检查 、 淀粉 酶 、 
脂肪 酶 、 全 血细胞 计数 及 分 类 、 病 毒 负荷 和 CD4+T 
细胞 计数 。 


HIV 相关 感染 的 治疗 和 预防 


在 治疗 之 前 应 获取 下 列 基础 实验 室 检查 资料 ; 
甲 型 肝炎 免疫 球 蛋白 G (IgG)、 乙 型 肝炎 表面 抗原 
和 抗体 、 丙 型 肝炎 IgG ; CMV IgG; 弓形 虫 IgG ; 
快速 血浆 反应 素 试验 (RPR)。 应 做 皮肤 结核 菌 素 试 
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验 。 应 做 基础 的 巴 氏 (Papanicolaou) 试验 ， 在 6 个 
月 及 1 年 后 重复 检查 ， 如 结果 异常 应 积极 处 理 。 


o 建议 所 有 HIV 感染 患者 接受 肺炎 、HBV Rift 


感 疫苗 注射 。 建 议 易 感 患者 ( 抗 HAV 抗体 阴性 ) 
接种 甲肝 疫苗 。 

根据 CD4 计数 ， 按 下 列 流程 预防 HIV 感染 者 

的 严重 机 会 性 感染 ; 

e CD4 计数 < 200/ml : 进行 基础 的 眼科 检查 ， 
用 复方 甲 氧 苹 喧 - a Hu TEM (TMP-SMX) 
开始 肺 孢 子 虫 病 的 预防 ， 每 日 1 片 双 倍 强度 
HR (首选 方案 )， RAA, 100mg 口服 ， 
1 次 /日 (检查 基线 葡萄 椅 -6- 磷酸 脱氧 酶 ); 
或 阿 托 伐 醒 ， fF 1500mg。 

e CD4 计数 < 100/ml :如 弓形 虫 IgG 旦 阳性 ， 
开始 每 日 TMP/SMX 双 傍 强度 片 剂 或 氨 茶 硕 
SOmg/d, AZ, REENE 50mg, 1 次 / 周 ， 亚 叶 
fij 25mg, 1 次 / 周 。 

e CD4 计数 < 50/ml: 每 3 个 月 做 一 次 眼科 检查 ， 
用 阿奇霉素 1200mg，1 次 / 周 ， RENER 
500mg 口服 , 2 次 /日 , MBSR ADR. 


在 评估 HIV 阳性 患者 ， 特 别 是 CD4 计数 < 
200/ml 时 ， 要 考虑 下 列 临床 并 发 症 ; 


。 呼吸 道 症 状 ， 细菌 性 肺炎 、PCP、 肺 结核 和 
组 织 胞 兹 菌 。 需 进行 X 线 检查 、 动 脉 血 气 分 
析 和 痰 培养 ， 如 果 临 床 情况 允许 ， 早 期 行 支 
气管 镜 检 查 。 

e 头痛 : 要 进行 头颅 CT 和 MRI 影像 学 检查 ， 
腰椎 穿刺 。 鉴 别 诊断 包括 弓 浆 虫 病 (如 马 形 
虫 IgG 阳性 ，CD4 细胞 计数 <100/ml) "PH 
神经 系统 淋巴 痛 、 脑 膜 炎 (细菌 、 隐 球菌 、 
梅毒 、 结 核 ) 。 

ejus. IMM, Ah, RAM, Sh 
Fri AA PEE, TEE UR dip 


APE nie, AR, RR LRI 
WATE., SHATA, CMV 和 艰难 
梭 菌 感染 。 

ok, 要 考虑 药物 引起 的 皮 疼 ， 最 常 由 抗 反 
转录 病毒 药物 和 TMP-SMX 引起 。 


为 针对 性 地 治疗 上 述 及 其 他 HIV 相关 的 机 会 性 
感染 ， 必 须 及 早 将 患者 转 至 专家 诊治 。 


感染 和 传播 的 预防 


医生 应 该 加 强 患 者 的 预防 教育 ， 特 别 是 对 有 性 
行为 或 沉溺 于 高 危 行为 的 人 ， 如 静脉 注射 毒品 或 吸 
食 可 卡 因 。 对 要 求 进行 测试 和 有 HIV 和 其 他 性 传播 
疾病 高 风险 者 提供 HIV 检测 (要 求 得 到 患者 的 同意 ) 
及 检测 前 和 检测 后 咨询 。 对 急性 HIV 感染 一 定 要 保 
持 高 度 警 惕 ， 应 做 HIV RNA PCR 检查 ， 因 为 在 初 
始 感 染 后 HIV 抗体 检测 有 一 窗口 期 ， 在 数 周至 数 月 
内 HIV 抗体 不 呈 阳 性 。 急 性 HIV 感染 的 患者 常 有 
非常 高 的 病毒 负荷 ， 并 且 此 期 传播 病毒 的 风险 最 高 。 

应 认真 指导 HIV 感染 的 患者 通过 安全 的 性 行为 
避免 HIV 传播 ， 并 且 将 感染 HIV 的 情况 通知 过 去 
和 将 来 的 性 伴侣 。 禁 止 共用 针头 ， 告 知 那些 参与 治 
疗 他 们 HIV 感染 的 人 员 。 


随 着 新 的 有 效 治疗 药物 的 引进 和 临床 试验 结 
果 的 发 表 ，HIV 感染 的 治疗 也 一 直 在 迅速 发 生变 
化 。 在 2007 年 ， 两 类 新 的 抗 反 转录 病毒 药物 一 一 
CCRS 受 体 通 道 抑 制剂 (Maraviroc) 和 整合 酶 抑制 
剂 (Raltegravir) 获准 使 用 。 这 两 类 药物 获准 用 于 
有 耐 药 病毒 的 复 治 患者 ， 并 且 正 在 初始 抗 反 转 录 病 
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毒 感染 的 患者 中 进行 研究 。 

分 析 病 毒 基因 型 ， 查 找 针 对 特异 抗 反 转录 病毒 
药物 耐 药 的 突变 是 可 行 的 ， 而 且 有 助 于 复 治 和 初 治 
的 患者 选择 最 佳 的 联合 治疗 方案 。 很 多 生产 抗 HIV 
疫苗 的 方案 正在 试验 中 。 


(Wi 译 RRB B) 
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非 淋菌 性 尿道 炎 


引言 

尿道 炎 指 尿道 的 炎症 ， 是 一 种 以 尿道 分 泌 物 和 排尿 困难 为 典型 特征 的 综合 征 ， 但 尿道 炎 也 可 能 是 没 
有 症状 的 。 尿 道 炎 更 准确 的 定义 是 前 尿道 中 多 形 核 白 细胞 ( polymorphonuclear leukocytes, PMN ) 计数 
增加 。 它 是 通过 性 行为 感染 的 ， 更 重要 的 是 它 有 许多 感染 源 。 通 常 ， 这 种 疾病 可 分 为 淋 球 菌 或 非 淋 球 菌 
性 尿道 炎 ( nongonococcal urethritis, NGU ) 。 在 尿道 上 出 现 革 兰 阴性 细胞 内 双 球 菌 ( gram-negative 
intracellular diplococci, GNID ) 与 淋 球菌 感染 有 很 大 的 相关 性 ， 出 现 感 染 而 没有 GNID 可 以 诊断 为 NGU。 
黏液 脓 性 宫颈 炎 ( Mucopurulent cervicitis, MPC) 是 女性 特有 的 。 非 感染 性 病因 包括 化 学 和 机 械 刺激 。 与 
大 多 数 性 传播 感染 相同 ，NGU 在 19 ~ 24 岁 年 龄 组 中 非常 普遍 ， 当 改变 性 伴侣 时 更 为 常见 。 大 多 数 病例 病情 





不 重 ， 有 三 个 原因 显示 出 MPC 的 临床 重要 性 : 


腔 炎 症 疾 病 ( pelvic inflammatory disease, PID) ， 可 引起 女性 生育 能 力 下 降 ; 


(1) 当 沙眼 衣 原 体 为 病原 体 时 ， 其 潜在 并 发 症 ， 特 别 是 盆 


(2) 当 不 被 理解 时 ， 


可 破坏 人 际 关系 ; (3) 虽然 症状 轻 ， 但 恢复 缓慢 或 复发 时 可 引起 长 期 的 焦虑 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


在 已 知 的 病原 体 中 沙眼 衣原体 最 为 常见 ， 可 在 
15% ~ 55% 的 男性 NGU 患者 的 尿道 中 分 离 出 沙眼 
衣原体 。 与 大 多 数 细 菌 不 同 ， 沙 眼 衣原体 依赖 宿主 
细胞 新 陈 代 谢 产 生 的 能 量 生存 ， 因 此 是 一 种 专 性 细 
胞 内 寄生 物 。 由 沙眼 衣原体 感染 引起 的 NGU 的 患 
病 率 随 年 龄 的 变化 而 不 同 ， 老 年 人 群 患 病 率 低 。 由 
沙眼 衣原体 感染 引起 的 NGU 的 并 发 定 包 括 前 列 腺 
KR. BRA Reiter 综合 征 。 

通常 ，NGU 的 病因 未 被 详细 阐明 ， 但 最 近 发 
现 的 病原 体 包 括 解 甩 脲 原 体 、 生 殖 器 支原体 、 闭 道 
毛 滴 虫 、 念 珠 菌 属 、 腺 病毒 和 脑膜 炎 奈 功 球 菌 (图 
109-1)。30% 首次 生殖 器 感染 的 男性 患者 具有 生殖 
器 单纯 疱 疙 病毒 (herpes simplex virus, HSV) 引 
起 的 尿道 炎 。 但 在 生殖 器 HSV 感染 复发 的 病例 中 ， 
PRB RAY RIG TE BE. TAT, RRA RT MA IG 
NGU 的 男性 尿道 中 分 离 出 ， 不 同 的 抗生素 研究 也 支 
持 有 时 它 是 致 病原 的 观点 。 然 而 ， 这 种 微生物 常 在 
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男性 尿道 中 分 离 出 ， 并 且 没 有 简单 的 方法 确定 哪些 
病例 是 它 引 起 的 。20 喝 ~ 30% 的 男性 NGU 患者 未 
发 现 病原 体 。 近 来 的 观察 发 现 NGU 与 细菌 性 阴道 
病 和 口交 有 关 。 无 症状 的 尿道 炎 (AMAA 
物 ， 但 涂 片 中 有 PMN 塔 多 的 证 据 ) 可 能 有 与 有 症 
状 尿道 炎 不 同 的 病原 体 。 在 这 种 情况 下 发 现 沙 眼 衣 
原 体 的 概率 很 小 。 

非 感染 性 病因 包括 化 学 刺激 物 (如 杀 精 剂 、 洗 
浴 产 品 )、 物 理 刺 激 物 、 尿 道 犹 窗 、 异 物 、 细 菌 性 
尿 路 感染 、 反 复 用 力 剥 离 尿 道 、 在 尿道 中 有 大 量 结 
晶 尿 和 结石 碎片 。 


临床 表现 


典型 患者 的 症状 包括 排尿 困难 ,尿道 分 泌 物 CR 
Wk TE) 和 阴茎 刺激 。 尿 道 分 说 物 是 NGU 的 一 
个 体征 ， 可 在 体检 时 发 现 ， 大 多 数 无 症状 患者 在 涂 
片 检查 时 发 现 (图 109-1). 

感染 后 数 天 至 数 周 ， 上 患者 开始 出 现 症 状 ， 一般 


图 109-1 尿道 炎 。 
NGU: 非 淋菌 性 尿道 炎 ， 
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情况 下 潜伏 期 为 2 一 3 周 。 尿 道 炎症 常 引 起 尿道 出 
现 分 说 物 和 排尿 困难 ， 并 且 患 者 可 出 现 尿频 。 当 后 
尿道 受累 时 ， 症 状 常 轻微 ， 可 为 间断 或 一 过 性 ， 仅 
持续 1 ~- 2 天 。 无 症状 不 能 排除 NGU 的 诊断 。 沙 
眼 衣原体 引起 的 尿道 感染 常 无 症状 。 

在 未 切除 包皮 的 男性 ， 由 念珠 菌 过 度 生 长 引起 
的 斑点 状 龟头 炎 是 NGU 最 常见 的 并 发 症 。 忠 龟头 
炎 的 男性 即使 无 症状 也 应 检查 有 无 NGU。 因 为 糖尿 
病 患 者 常 有 念珠 菌 性 包头 炎 ， 因 此 应 除外 高 血糖 。 
其 他 并 发 症 包括 附 符 炎 、 符 丸 炎 、 获 得 性 反应 性 关 
季 炎 和 Reiter 综合 征 。 

pd dep Ww. Dl 2E pty ved er Eh BUM TCR E 
fi, (EXP S NI, BR SELL M ay 259 05 9] t, 
但 随 着 疾病 的 进展 可 逐渐 消失 。 偶 尔 患 者 主诉 因 
精装 炎 而 出 现 的 血性 精液 。Reiter 病 是 少见 的 并 发 
和 症 ， 在 性 接触 后 10 ~ 30 天 出 现 。 患 者 可 出 现 累 
及 一 个 或 多 个 外 周 大 关 节 的 急性 关节 炎 ， 同 时 也 可 
能 出 现 结膜 炎 。 
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了 尿 通 分 涪 物 的 新 鲜 妹 本 中 可 见 阴道 万 滴 虫 


诊断 方法 


如 证 实 前 尿道 有 PMN， 革 兰 染色 无 革 兰 阴性 
双 球菌 有 培养 或 淋 球 菌 检查 结果 呈 阴 性 ， 可 确定 诊 
Wi. 尿道 分 泌 物 涂 片 革 兰 染色 每 高 售 视 时 { x 1000) 
PMN > 2 或 第 一 杯 尿 标本 革 兰 染色 每 高 信和 视野 
PMN > 9 可 确定 PMN 增多 。 第 一 杯 尿 标本 白 细 
胞 酯 酶 活性 与 尿道 炎 有 关 ， 但 作为 诊断 NGU 的 实 
验 室 检查 缺乏 足够 的 敏感 性 。 涂 片 的 质量 取决 于 标 
本 的 采集 。 

每 高 倍 视 时 (x1000) 下 PMN 三 5 可 作为 尿 
道 炎 的 诊断 标准 。 单 次 尿道 分 泌 物 涂 片 未 发 现 PMN 
不 能 除外 诊断 ， 尤 其 是 检查 前 已 排尿 的 患者 。 还 没 
有 关于 排尿 和 样本 收集 之 间 最 佳 时 间 的 建议 ， 但 常 
在 2 — 4 小 时 内 进行 ， 最 少 30 分 钟 。 尿 标本 应 该 
用 一 个 5mm 的 塑料 杯 或 棉签 拭 子 收集 。 尽 管 塑 料 
杯 对 男性 患者 的 身体 和 心理 创伤 都 比较 小 ， 目 前 还 
没有 使 用 哪 一 种 方法 更 好 的 建议 。 
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对 于 有 症状 但 无 炎症 证 据 的 患者 应 进行 检查 以 
做 出 病原 学 诊断 。 在 大 多 数 临床 情况 下 ， 这 些 检查 
包括 淋 球菌 和 沙眼 衣原体 。 在 次 日 晨 起 进行 复查 ， 
让 患者 排出 隔夜 尿 可 能 会 增加 革 兰 染色 诊断 的 概 
率 。 经 验 性 治疗 可 用 于 那些 有 脓 性 分 泌 物 的 患者 、 
感染 的 高 危 人 群 (如 性 传播 疾病 诊所 的 患者 、 在 拘 
留 中 心 的 青少年 男性 ) 或 不 大 可 能 复诊 的 患者 。 通 
过 尿道 涂 片 或 尿 的 显微镜 检查 不 能 确定 从 暴露 到 出 
现 可 检查 的 炎 性 反应 之 间 的 最 短 时 间 ， 但 是 在 有 危 
险 接触 后 的 一 周 内 的 阴性 结果 不 能 作为 结论 。 由 于 
二 杯 实验 的 敏感 性 和 特异 性 低 ， 不 建议 用 于 NGU 
的 诊断 或 尿道 感染 的 鉴别 诊断 。 


处 理 和 治疗 


景 佳 治疗 


应 通过 明确 存在 尿道 炎症 并 除外 淋病 而 确定 诊 
断 。 尽 管 所 有 的 患者 应 进行 淋 球 菌 和 沙眼 衣原体 的 
检测 ， 但 当 条 件 受 限 时 ， 尿 道 分 刻 物 涂 片 证 实 有 炎 
症 可 能 会 延迟 检测 。 对 有 症状 但 尿道 分 泌 物 涂 片 无 
明显 PMN 证 据 的 男性 患者 ， 应 检测 沙眼 衣原体 。 
患者 应 该 提供 一 份 详细 的 性 生活 史 以 确定 所 有 需要 
的 评估 和 治疗 。 即 使 没有 感染 的 征象 ， 考 虑 到 其 危 
险 性 ， 也 应 该 对 性 伴侣 进行 治疗 。 女 性 伴侣 可 无 任 
何 先兆 而 突然 发 生 衣 原 体 宫颈 炎 和 PID, WEE aE 
帖 于 感染 ， 宁 可 进行 不 必要 的 治疗 也 不 应 骨 并 发 症 
的 危险 。 即 使 症状 在 数 天 内 缓解 ， 也 应 完成 全 疗程 
的 抗生素 治疗 。 适 量 的 饮酒 不 会 影响 结局 。 在 炎症 
治愈 之 前 应 避免 性 行为 。 

一 旦 明确 诊断 ， 即 应 选用 对 衣原体 有 效 (Pb 
MRA UA MTA EAT 95%)、 服 用 方便 (选择 单 
次 用 药 ， 不 选择 每 日 二 次 用 药 )、 副 作用 少 并 且 对 
生活 方式 影响 最 少 的 药物 进行 治疗 。 常 选用 的 药物 
AM TER, lg 单 次 口服 ， 或 多 西 环 素 ，100mg 
口服 ， 2 次/ 日， 连用 7 天。 可 选用 的 药物 包括 ; 
“1% X. 500mg 口服 ，4 次/ 日， 连用 7 天 ， 焉 乙 
LHR, 800mg 口服 ，4 次 /1 日， 连用 7 天， 氧气 
WE, 300mg, 2 次 /日 , 或 400mg HAR, 1 次 /日 ， 
连用 7 天 ;或 左氧氟沙星 ，500mg，1 次 /日 ， 连 
用 7 天 。 

FARE - 磺 胶 甲 盟 唑 (复方 新 诺 明 ) 对 衣 原 
体 有 效 ， 但 对 NGU 无 效 ， 因 此 ， 不 建议 使 用 。 


患者 随访 


应 告知 患者 在 开始 治疗 后 的 7 天 内 禁止 性 生活 。 
除非 症状 或 体征 持续 或 治疗 后 复发 , 否则 不 需要 复诊 。 


非 淋菌 性 尿道 类 的 复发 或 迁延 不 全 


在 NGU 复发 或 迁延 不 您 时 ， 尿 道 炎 症 一 般 比较 
轻微 ， 并 且 正 确 的 抗生素 治疗 可 使 其 在 数 天 内 治愈 。 
治疗 急性 NGU 时 ，20% ~ 60% 男性 患者 的 症状 可 
迁延 不 愈 ， 但 数 周 内 症状 可 消退 。 偶 尔 ， 即 使 设 有 发 
生 再 感染 也 会 出 现 复发 。 在 初始 发 作 后 的 前 3 个 月 复 
发 最 为 常见 。 复 发 的 病理 学 基础 还 不 清楚 ， 可 能 是 多 


-因素 的 。 如 症状 和 体征 持续 超过 3 个 月 ， 提 示 临 床 医 


生 应 考虑 慢性 前 列 腺 炎 或 慢性 盆腔 疼痛 综合 征 。 

在 固定 性 伴侣 的 情况 下 复发 时 ， 通 过 确定 性 伴 
侣 已 完成 了 规定 疗程 的 抗生素 治疗 来 除外 再 感染 的 
可 能 性 是 非常 重要 的 。 必 须 谨 慎 地 解释 ， 因 为 复发 
有 时 可 导致 还 有 其 他 性 伴侣 的 铺 误 结论 。 

症状 迁延 或 复发 的 NGU 男性 患者 的 女性 性 伴 
倡 ， 如 果 作 为 接触 感染 者 得 到 适当 的 治疗 ， 发 生 
PID 的 危险 并 不 增加 。 

在 NGU 治 售后， 尿道 轻微 刺激 的 症状 可 持续 
一 段 时 间 ， 患 者 常 认 为 感染 仍然 存在 。 在 给 予 另 一 
疗程 的 抗生素 前 ， 让 实 良 道 确实 有 炎症 是 非常 重要 
的 。 

在 尿道 涂 片 确认 存在 炎症 后 ， 应 考虑 更 换 抗 
生 素 。 假 如 患者 对 初始 治疗 依从 性 差 ， 应 考虑 更 
换 为 单 次 剂量 药物 治疗 。 阿 奇 款 素 或 多 西 环 素 无 
DOE: E7 1 3 3-0 XS ABEST AUR E 
如 患者 有 症状 、 对 初始 治疗 方案 依从 好 、 没 有 与 
未 治疗 的 性 伴侣 发 生性 接触 ， 考 虑 使 用 红 和 性 素 ， 
500mg 口服 ,4 次/ 日， 连用 7 天， 加 单 次 剂量 的 
WGA, 2g CAR, SX PERPE, 2g 口服 。 一 些 分 离 
idi ag S CI KITE, E A SR AE] FE A, 
300mg 口服 ,1 次 /12h, 连用 7 天 。 持 续 两 个 疗程 后 ， 
NGU 仍 迁 延 不 愈 ， 应 考虑 其 他 诊断 (如 膀胱 炎 和 
前 列 腺 炎 )， 并 进行 详 尿 科 检 查 以 除外 异物 、 狭 窜 
和 尿道 周围 脓肿 。 生 殖 器 支原体 可 能 会 引起 迁延 不 
WH) NGU, HARE 6 ger if. WKE 
现 NGU 迁延 不 愈 的 病因 ，6 周 疗程 的 多 西 环 素 或 
红 霉 素 经 验 性 治疗 是 合理 的 。 

性 接触 和 性 伴 但 ， 包 括 有 证 状 的 男性 患者 在 症 


状 发 作 前 2 周 以 及 无 症状 的 男性 患者 在 诊断 前 6 个 
月 的 所 有 性 接触 和 性 伴侣 ， 都 应 进行 评估 ， 并 提供 
经 验 性 治疗 。 治 疗 方案 应 与 性 伴 但 使 用 的 方案 相同 ， 
至 少 应 对 无 并 发 症 的 衣原体 感染 有 效 。 无 论 衣 原 体 
检测 结果 如 何 ， 均 应 对 与 衣原体 尿道 炎 男 性 患者 有 
性 接触 的 女性 进行 治疗 。 男 女 应 同时 进行 治疗 ， 同 
时 治疗 也 可 改善 衣原体 阴性 NGU 男性 患者 的 临床 
疗效 。 

如 果 患 者 不 愿意 透露 详细 的 性 生活 史 ， 应 将 其 
转 至 专科 诊所 。 如 果 完 成 了 两 个 疗程 的 抗生素 治疗 
后 ， 症 状 仍然 持续 或 出 现 并 发 症 ， 应 该 对 高 危 的 所 
有 性 伴 但 进行 治疗 。 


避免 治疗 错误 


只 要 有 可 能 ， 对 NUG 单 次 剂量 、 直 接 的 观 
察 治 疗 是 确保 治疗 依从 性 的 最 佳 办 法 。 
复发 的 重要 原因 是 源 于 未 治疗 伴侣 的 再 感染 。 与 
有 细菌 性 传播 感染 一 样 ，NGU — 
查 和 治疗 。 对 于 再 感染 不 被 认为 是 持续 感染 或 复发 
感染 可 能 病因 的 患者 ， 医 生 必须 考 虚 到 抗生素 耐 药 
或 初始 治疗 未 覆盖 感染 病原 体 的 可 能 性 。 


使 用 尿 核酸 扩 增 检查 (nucleic acid amplification 
test, NAAT) 诊断 淋 球 菌 和 衣原体 尿道 炎 可 确保 将 
尿道 炎 进 一 步 分 为 三 类 : 淋病 性 、 衣 原 体 性 和 非 淋 
P - 非 衣原体 性 尿道 炎 。 随 着 NAAT 费用 的 持续 下 
降 ， 强 烈 推 荐 对 男性 患者 进行 沙眼 衣原体 的 第 查 和 
检查 ， 因 为 衣原体 感染 对 公共 健康 有 明显 的 影响 。 
其 他 的 进展 包括 阐明 了 生殖 器 支原体 在 NGU 发 病 
中 的 作用 ， 建 立 了 得 查 NGU 复发 风险 增加 的 男性 
患者 的 流程 图 。 


( 杨 海峰 + KR 4 B) 
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P. Frederick Sparling 


淋病 


引言 

淋病 是 一 种 自 圣 经 时 代 就 被 人 所 知 的 性 传播 疾病 (sexually transmitted disease, STD) ， 已 经 有 两 千 
多 年 的 历史 ， 以 深 或 浅 黏 屿 特别 是 生殖 器 黏膜 的 淋病 奈 瑟 球菌 感染 为 特征 。 未 经 治疗 的 感染 经 常会 导致 深 
部 脏 器 的 并 发 症 ， 包 括 输卵管 炎 或 附 塞 炎 ， 偶 尔 发 生 菌 血 症 、 关 节 炎 、 脑 膜 炎 或 心 内 膜 炎 。 尽 答 在 过 去 十 
年 内 抗生素 耐 药 很 普遍 ， 但 是 治疗 仍 有 效 。 主 要 的 问题 是 发 现 病 例 。 因 为 一 些 感染 者 可 能 没有 症状 ， 未 重 
视 病 史 中 的 危险 因素 和 对 淋病 的 流行 情况 不 了 解 ， 一 些 患者 可 能 被 漏诊 。 在 美国 ， 最 新 的 非 侵 入 性 诊断 性 
试验 得 到 了 广泛 使 用 。 

大 部 分 淋病 是 性 传播 的 ， 新 生 儿 可 通过 母亲 产道 感染 。 吾 春 期 前 儿童 的 感染 应 怀疑 由 性 虐待 引起 。 青 
少年 和 青 壮年 感染 最 为 常见 ，15 ~ 19 岁 的 女性 和 21 ~ 25 岁 的 男性 是 高 发 人 群 。 在 美国 ， 非 洲 籍 美国 人 淋病 
的 发 病 率 相当 高 ， 这 可 能 是 一 种 复杂 的 社会 经 济 、 行 为 、 寻 求 和 获得 健康 服务 途径 的 综合 反应 。 在 东南 各 
州 的 农村 和 大 城市 感染 率 相 当 高 。 在 一 些 内 陆 城市 ， 发 病 率 接近 5 名， 但 现在 已 不 常见 。 通 常 ， 年 轻 人 和 未 
婚 者 、 有 新 的 性 伴侣 或 多 个 性 伴侣 或 性 伴侣 有 多 个 性 伴侣 者 感染 的 风险 增加 。 在 过 去 的 10 年 内 感染 率 已 下 
降 ， 但 在 某 些 人 群 ， 如 与 男性 有 性 关系 的 年 轻 男 性 ， 以 及 某 些 地 区 直肠 淋 球菌 感染 增加 的 人 群 ， 感 染 率 正 
在 上 升 。 避 孕 套 可 能 对 预防 生殖 器 性 传播 疾病 很 有 效 。 与 一 个 感染 的 性 伴侣 发 生 未 保护 的 性 行为 后 感染 的 
Iq 551t 293096, 315297095 ~ 80%。 抗 生 素 耐 药 株 越 来 越 常见 ， 但 分 布 并 不 均衡 ， 包 括 对 环 丙 沙 星 耐 药 
的 多 重 耐 药 菌 ， 特 别 是 从 东南 亚 或 部 分 非洲 国家 患者 中 分 离 出 的 耐 药 菌 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


淋 球菌 是 一 种 仅 在 人 体内 生长 而 且 在 体外 不 会 
长 时 间 存 活 的 革 兰 阴性 双 球 菌 。 淋 球菌 通过 与 特异 
受 体 相 联 的 一 些 黏 附 配 体 附着 在 上 皮 表 面 。 附 着 后 
在 局 部 侵入 上 皮 ， 有 时 可 侵入 深部 组 织 并 发 生 菌 血 
症 。 尽 答对 致 病 的 分 子 机 制 了 解 很 多 ， 但 目前 仍 无 
候选 疫苗 。 早 期 以 菌 毛 黏附 配 体 为 基础 的 疫苗 研究 
失败 了 。 可 以 根据 与 一 系列 多 克隆 抗体 抗 膜 孔 蛋白 
(主要 是 细胞 外 膜 ) 的 反应 (血清 型 )， 或 根据 人 
Por 基因 的 DNA 序列 差异 (基因 型 ) 对 淋 球菌 进行 
分 更 ， 但 这 些 方法 仅 在 研究 实验 室 中 使 用 。 
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临床 表现 


在 男性 ， 暴 圳 后 2 一 7 天 出 现 化 肤 性 尿道 炎 ， 
伴 排 尿 困 难 并 有 小 量 的 黄色 或 绿色 黏液 排出 ， 特 别 
是 在 晨 起 排尿 前 (图 110-1; 彩 图 110-1) . #5%~ 
10 名 的 男性 患者 ， 可 出 现 持续 的 轻 度 或 无 症状 尿道 
感染 。 这 些 男性 不 到 医疗 机 构 就 诊 ， 并 且 可 能 把 感 
桨 传播 给 他 们 的 性 伴侣 。35 岁 以 下 男性 患者 的 附 坚 
炎 常 由 淋 球 菌 或 生殖 器 衣原体 感染 引起 。 

50% 的 女性 患者 可 出 现 无 症状 或 少 症状 的 宫 
颈 感染 ， 其 他 可 有 阴道 分 泌 物 增加 或 排尿 用 难 (图 
110-2)。 体 检 可 发 现 官 闫 有 血液 脓 性 分 泌 物 。 轻 度 
的 子宫 内 膜 感 染 相对 常见 。 在 女性 ，10% ~ 15% 
未 治疗 的 生殖 器 感染 可 引起 输卵管 炎 ， 表 现 出 附 


图 110-1 男性 尿道 炎 。 
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件 疼 痛 ， 有 时 出 现 发 热 和 白细胞 增多 。 青 少年 女 
性 (15 一 16 岁 ) 和 既往 感染 者 发 生 输 卵 管 炎 的 危 
险 增加 。 病 变 的 严重 程度 从 轻 度 到 危重 变化 很 大 。 
一 些 患 者 可 能 在 门诊 治疗 ， 而 其 他 一 些 要 求 住院 治 
疗 。 体 检 可 发 现 宫颈 举 痛 、 附 件 压痛 和 饱满 感 。 输 
卵 管 炎 可 导致 疗 痕 形成 和 不 孕 ， 增 加 异 位 妊娠 的 危 
险 (图 110-2), 

近 20% 生殖 器 淋病 的 患者 有 咽 部 感染 ， 但 通 
常 无 症状 。 近 40% 的 宫颈 淋病 妇女 有 直肠 淋病 ， 而 
旦 也 无 症状 ， 可 能 反映 了 相 邻 生殖 器 感染 的 扩散 ，。 
相 比 之 下 ， 男 性 同性 恋 者 直肠 淋病 经 常 有 疼痛 、 分 
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泌 物 和 下 坠 的 症状 。 

约 1% 的 患者 出 现 菌 血 症 ， 特 别 是 感染 对 血 
清 补体 有 高 度 抵抗 性 的 菌株 者 。 纯 合子 型 迟 发 补 
体 成 分 缺乏 的 人 容易 反复 发 生 淋 球菌 或 脑膜 炎 球 
菌 血 症 ; 5% 的 播 散 性 淋 球 菌 感染 (disseminated 
gonococcal infection, DGI) 综合 征 的 患者 缺乏 迟 发 
补体 成 分 CS 一 C9 中 的 一 种 。CH50 检测 可 发 现 这 
样 的 个 体 ， 最 好 在 急性 感染 消退 后 进行 检测 。DGI 
有 几 种 表现 形式 , 但 与 脑膜 炎 球 菌 菌 血 症 不 同 的 是 ， 
患者 通常 起 病 不 急 且 不 严重 。50% 的 DGI 患者 无 发 
热 。 许 多 患者 有 典型 的 皮 半 分 布 于 外 周 , 特别 是 手 ， 
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图 110-2 ”女性 淋病 。 





主要 的 感染 部 位 

1. 尿道 和 Skene 腊 
2 巴 氏 腺 

3. FRA SU UAE 





伴 有 少量 (小 于 30%) 脓 疱 或 出 血性 压痛 性 病变 。 
可 伴 有 多 关节 痛 或 单 关节 炎 ， 常 累及 大 关节 。 关 节 
炎 患 者 可 能 不 出 现 皮 疼 。DGI 患者 常 出 现 无 症状 的 
生殖 器 或 咽 部 感染 。 

典型 的 新 生 儿 感染 表现 为 化 脓 性 结膜 炎 ， 曾 是 
引起 失明 的 一 个 主要 原因 ， 但 现在 很 少见 。 年 轻 女 
性 感染 者 最 常见 的 表现 是 外 阴 阴 道 炎 。 


次 要 感染 部 位 


4. ORT ( 输卵管 炎 ) 
5. 出 现 于 输卵管 伞 端 CH SH TT AE IPP PALL ) 
6. F9 CL PH) 305 RUA AS (cof PHAR ) 


鉴别 诊断 


淋菌 性 尿道 炎 必 须 与 沙眼 衣原体 尿道 炎 进 行 
鉴别 ， 而 且 需 要 与 其 他 原因 引起 的 尿道 炎 进 行 鉴 
别 ， 包 括 生 殖 器 支原体 尿道 炎 ， 偶 尔 需 要 与 单纯 疱 
疹 病 毒 或 阴道 毛 滴 虫 引起 的 尿道 炎 进 行 鉴别 (图 
110-1)。 淋 菌 性 尿道 炎 的 分 说 物 量 多 且 为 腑 性 ， 但 
是 对 鉴别 诊断 没有 帮助 。 附 尝 炎 的 鉴别 诊断 包括 胡 


se A A SE SA SEALS. PEER EMI BY ER 
菌 性 宫颈 炎 必 须 与 衣原体 宫颈 炎 进 行 鉴别 ， 二 者 的 
临床 表现 相似 。 包 括 异 位 妊娠 和 并 尾 炎 在 内 的 许多 
疾病 可 与 输卵管 炎 类 似 。DGI 综合 征 可 能 与 Reiter 
综合 征 、 细 菌 性 心 内 膜 炎 、 其 他 类 型 的 急性 关节 炎 
类 似 。 


诊断 方法 


淋病 的 诊断 依靠 对 患者 风险 因素 的 评估 ， 包 括 
性 生活 史 。 尿 道 分 论 物 或 黏液 肤 性 宫颈 炎 提 示 淋 球 
菌 或 衣原体 感染 。 对 于 女性 ， 将 官 颈 炎 与 阴道 分 泌 
物 和 阴道 炎 进 行 鉴别 是 非常 重要 的 。 除 青春 期 前 的 
女性 ， 淋 球菌 不 引起 阴道 炎 ，。 

对 于 有 脓 性 尿道 分 泌 物 的 男性 ， 革 兰 染 色 发 现 
细胞 内 革 兰 阴性 双 球 菌 (图 110-2) 具有 很 高 的 敏 
感性 和 特异 性 ， 通 常 不 需要 进行 培养 和 其 他 检查 。 
对 没有 明显 分 泌 物 的 男性 感染 者 ， 蔷 兰 染 色 的 丝 感 
性 超过 60%， 应 通过 尿道 拭 子 或 新 鲜 尿 沉 济 培 养 或 
者 通过 核酸 扩 增 检测 (NAAT) CRAMER, Hë 
录 介 导 的 扩 增 或 DNA ERECT) 确定 诊断 。 对 
尿 和 自己 获取 的 阴道 拭 子 标本 进行 NAAT 的 敏感 性 
超过 98 名， 特异 性 达 98 和 ， 和 细菌 培养 的 敏感 性 相 
同 ， 但 对 于 一 些 患者 和 机 构 费 用 可 能 是 一 个 限制 因 
X. NAAT 可 以 用 来 筛 查 淋 病 和 衣原体 感染 ， 一 种 
联合 试验 (Aptima Combo II) 在 淋病 患 病 率 只 有 0.5% 
的 人 群 中 报道 的 阳性 预测 值 超过 9$%。 咽 部 或 直肠 
感染 仍 需要 进行 培养 ， 因 为 NAAT 未 批准 用 于 这 些 
标本 。 尽 管 方便 ， 但 NAAT 不 能 单独 用 于 检测 对 抗 
生 素 的 敏感 性 ， 不 易 用 于 菌株 分 型 ， 而 菌株 分 型 对 
医疗 法 律 案例 有 帮助 。 应 选择 在 含有 抑制 正常 菌 群 
的 抗生素 的 巧克力 琼脂 培养 基 上 进行 培养 ， 或 放 管 
在 能 迅速 转移 到 实验 室 检查 的 转移 培养 基 上 进行 境 
养 。 目前 尚 无 淋病 的 血清 学 检测 方法 。 

女性 常 需要 做 宫颈 培养 或 尿道 及 阴道 口 标本 的 
NAAT 检测 。 在 大 多 数 诊所 ， 官 颈 分 这 物 革 兰 染色 
的 缴 感性 只 有 50%, 特异 性 也 不 足以 做 出 正确 诊断 。 
对 可 能 患 有 和 输卵管 炎 的 患者 ， 请 求 会 诊 并 进行 经 阴 
道 超声 检查 输卵管 的 解剖 ， 可 能 有 一 定 帮 助 。 可 能 
需 盆 腔 CT 和 腹腔 镜 检查 。 应 进行 妊娠 试验 ， 如 果 
能 在 输卵管 获取 培养 标本 ， 应 该 进行 大 氧 菌 和 需 氧 
菌 的 检测 。 

如 怀疑 有 DGI， 应 获取 血液 、 生殖器 、 咽 和 直 
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肠 位 置 的 标本 进行 培养 ， 并 进行 尿 的 NAAT 检测 。 
仅 有 约 13 的 患者 感染 关节 的 标本 培养 结果 为 阳性 ， 
皮肤 病变 培养 的 阳性 结果 更 少见 。 要 检测 全 血清 深 
血 补体 ， 特 别 是 DG 复发 的 患者 。 

各 种 淋病 患者 的 性 伴侣 应 该 就 诊 ， 并 进行 正确 
的 诊断 评估 。 无 症状 的 携带 者 是 传播 的 重要 媒介 。 
尿 的 NAAT 是 发 现 无 症状 生殖 器 感染 的 最 好 方法 。 
应 假定 任何 淋病 患者 有 其 他 STD， 并 且 应 进行 必要 
的 检测 , 包括 梅毒 的 血清 学 检测 和 HIV f fis eoa. 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


对 无 并 发 症 的 成 人 生殖 器 淋病 ， 有 几 种 治疗 方 
案 非 常 有效 ， 包括 单 次 肌 内 注射 头孢 曲 松 125mg 或 
单 次 口服 头孢 克 上 且 400mg 或 头孢 泊 膨 400mg。 这 些 
治疗 方案 对 直肠 或 咽 部 感染 同样 有 效 。 四 环 素 或 表 
霉 素 类 不 能 用 ， 因 为 质粒 介 导 的 基因 和 各 种 染色 体 
突变 使 耐 药 性 明显 增加 。 在 亚洲 和 非洲 对 环 丙 沙 星 
的 耐 药 已 成 为 一 个 临床 问题 ， 在 美国 ， 耐 药性 也 在 
迅速 增加 ， 并 且 自 西向 东 ， 从 夏威夷 和 加 利 福 尼 亚 
向 其 他 州 草 延 。 在 许多 地 区 ，20% 或 更 多 分 离 出 的 
溧 球菌 对 氟 唑 诺 酮 类 耐 药 。 因 此 ， 应 避免 用 环 两 沙 
时 进行 治疗 。 在 大 多 数 病 例 中 ， 应 加 用 抗 衣原体 的 
治疗 ， 因 为 常 同 时 合并 生殖 器 衣原体 感染 ， 可 选用 
阿奇霉素 lg， 单 次 口服 ， 或 多 西 环 素 100mg 口服 ， 
2 次 /日 ,连用 7 天 。 可 直接 观察 疗效 。 对 包括 输 
卵 管 炎 或 DGI 在 内 的 复杂 感染 者 ， 正 确 的 治疗 方法 
可 参照 标准 的 文本 。 

应 对 患者 的 性 伴侣 进行 篇 查 ， 对 可 能 的 淋病 
进行 治疗 。 许 多 感染 是 通过 无 症状 感染 的 伴侣 传播 
的 ， 他 们 不 愿意 诊断 和 治疗 。 大 多 数 卫 生 部 门 没有 
能 力 追 踪 除 梅毒 和 HIV 以 外 疾病 的 性 伴 但 。 对 伴 
倡 的 诊断 和 治疗 取决 于 医生 和 源头 患者 的 责任 心 。 
如 果 可 能 ， 在 对 性 伴 但 治疗 之 前 应 作 淋病 及 其 他 
STD AI HIV 的 诊断 性 检查 ， 但 在 一 些 情况 下 对 性 
伴 但 提供 药物 治疗 是 最 实际 的 。 许 多 权威 人 士 建议 
在 这 种 情况 下 加 快 对 性 伴 倡 的 治疗 ， 既 可 通过 源头 
患者 将 药物 给 予 性 伴 但， 也 可 为 性 伴侣 开具 处 方 。 
一 个 随机 对 照 试验 显示 这 对 淋病 或 衣原体 感染 者 
的 伴侣 是 安全 有 效 的 。 未 对 感染 的 接触 者 进行 治疗 
可 导致 反复 的 “乒乓 ”感染 。 感 染 情 况 应 该 向 公共 
卫生 机 构 报 告 。 
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应 将 每 一 次 接 诊 包括 淋病 在 内 的 STD 患者 视 为 向 
患者 宣传 有 关 无 保护 性 接触 危险 性 的 机 会 ， 特 别 是 有 
多 个 性 伴侣 或 高 危 性 伴侣 的 患者 。 向 这 些 患 者 提供 正 
确 的 建议 可 以 预防 包括 HIV 在 内 的 更 为 严重 的 STD。 


避免 治疗 错误 
只 要 遵循 治疗 指南 ， 就 能 正确 选择 药物 。 


尽管 对 发 生 淋 病 的 分 子 学 机 制 进行 了 数 十 年 的 
研究 ， 但 仍 未 研发 出 备 选 疫苗 。 以 前 尝试 针对 菌 毛 
蛋白 的 疫苗 失败 了 ， 新 近 尝 试用 孔 蛋 白 作 为 疫苗 仍 
处 于 临床 研发 的 早期 阶段 。 疫 苗 的 价值 不 仅 在 于 淋 
病 是 一 种 特有 的 疾病 ， 特 别 是 考虑 到 女性 健康 ， 而 
是 淋病 还 是 一 个 传播 和 感染 HIV 的 辅助 因素 。 

预防 依靠 良好 的 性 行为 (禁欲 、 很 少 的 性 伴侣 、 
低 风险 伴侣 ， 以 及 除了 稳定 的 一 夫 一 妻 性 行为 ， 其 他 
性 行为 都 要 使 用 避孕 套 ) 和 筛 查 发 现 未 寻求 治疗 的 感 
染 者 。 在 美国 ， 对 妇女 实施 筛 查 使 感染 得 到 了 更 好 
的 控制 ， 但 在 某 些 社区 或 人 群 感染 率 一 直 居 高 不 下 ， 
并 正在 增加 。 尿 的 NAAT 检查 提供 了 一 种 非 侵 入 性 、 
患者 易 接 受 的 方法 第 查 高 危 人 和 群 ， 包 括 青 少年 、 有 新 
性 伴侣 的 人 以 及 急诊 患者 和 监狱 的 服刑 人 员 。 

在 美国 以 外 的 工业 化 国家 ， 淋 病 流 行 率 的 急剧 
下 降 显示 了 在 疾病 控制 中 疫苗 并 非 必需 。 毫 无 疑问 ， 


这 些 国家 成 功 控制 淋病 的 原因 是 多 因素 的 ， 包 括 更 
好 的 医疗 服务 ， 以 及 鼓励 媒体 宣传 健康 的 性 行为 ， 
包括 使 用 避孕 套 。 


( 杨 海峰 $ k BM ER) 
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盆腔 炎症 性 疾病 


引言 





盆腔 炎症 性 疾病 ( pelvic inflammatory disease, PID) 是 一 种 临床 综合 征 ， 定 义 为 女性 上 生殖 道 的 炎 
症 ， 包 括 子 宫 内 膜 炎 、 输 卵 管 炎 、 输 卵 管 - 卵 梨 脓肿 和 盆腔 腹膜 炎 。 在 美国 PID 的 发 病 率 从 20 世 纪 80 年 代 
后 期 开始 下 降 ， 但 估计 现在 美国 每 年 仍 有 100 万 的 女性 诊断 为 PID， 治 疗 PID 和 其 后 遗 症 的 花费 将 近 20 亿 美 
元 。PID 的 生殖 并 发 症 包 括 不 孕 、 异 位 妊娠 和 慢性 盆腔 疼痛 。 临 床 诊断 是 不 精确 的 ， 因 为 PID 没 有 特定 的 症 
状 和 体征 用 于 诊断 。 然 而 ， 对 PID 的 诊断 非常 重要 ， 因 为 及 时 的 诊断 和 有 效 的 初步 治疗 对 保留 生育 功能 至 关 


重要 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


PID 主要 是 由 性 传播 微生物 所 致 ， 奈 瑟 淋 球菌 
和 沙眼 衣原体 引起 的 PID 占 PID 感染 的 1/3 ~ 1/2. 
然而 ， 阴 道 定植 菌 群 的 微生物 也 与 PID 有 关 ， 其 中 
包括 厌 氧 菌 、 阴 道 加 德 纳 菌 、 流 感 哮 血 菌 、 阴 道 蔷 
兰 阴性 杆菌 和 无 乳 链 球菌 。 其 他 与 PID 有 关 的 微 生 
物 有 巨细 胞 病毒 (CMV)、 人 人 支原体、 生殖器 支 原 
体 和 解 逐 支原体 。 感 染 的 多 种 微生物 性 质 使 治疗 选 
择 变 得 复杂 化 ， 并 使 得 应 该 是 用 临床 终点 还 是 微 生 
物 终点 来 决定 治疗 时 间 更 为 复杂 。 

PID 主要 是 由 存在 于 阴道 菌 群 的 一 种 或 多 种 性 
传播 病原 体 或 微生物 自 下 生殖 道 至 上 生殖 道 感染 所 
致 (图 111-1 ， 彩 图 111-1)。PID 的 危险 因素 包括 
可 改变 的 因素 (使 用 避孕 套 和 性 伴侣 的 数量 ) 及 人 
eit CURT, Be. APP). 

由 于 解剖 学 因素 , 青少年 是 患 PID 的 高 危 人 群 ， 
男性 性 伴侣 中 奈 瑟 麻 球 菌 或 沙眼 衣原体 的 感染 率 较 
高 ; 近期 性 伴侣 数 越 多 (一 段 时 间 内 性 伴侣 重大)， 
性 伴侣 并 发 感染 的 可 能 性 越 大 。 相 对 于 成 年 妇女 ， 
青少年 女性 外 宫颈 部 存在 较 大 比例 的 柱状 上 皮 细 胞 
( 异 位 )， 因 此 青少年 宫颈 获得 性 传播 感染 的 危险 增 
加 ， 易 发 生 PID。 福 状 上 皮 细 胞 是 性 传播 感染 的 靶 


细胞 。 另 外 ， 与 青春 期 持续 高 肉 激 素 水 平 相关 的 宫 
颈 符 液 改变 和 初始 性 行为 引起 的 官 颈 内 免疫 力 下 降 
也 增加 了 患 PID 的 风险 。 

细菌 性 阴道 病 (bacterial vaginosis, BV) fF 
为 发 生 PID 的 辅助 因素 ， 其 作用 仍 不 清楚 。 与 产 
^: HO, 乳 杆 菌 届 缺 乏 丰 关 的 pH 改变 和 阴道 内 厌 氧 
菌 浓 度 增 高 有 关 。 与 BV 有 关 的 阴道 定植 菌 群 的 改 
变 增 加 了 感染 奈 茵 淋 球 菌 和 沙眼 衣原体 的 危险 。 两 
项 BV 妇女 患 PID 危险 的 研究 得 出 了 相 了 矛盾 的 结 
果 。PID 评估 与 临床 健康 研究 (PID evaluation and 
clinical health study，PEACH) 发 现 BV 与 发 生 PID 
EK., Ness 和 同事 却 发 现在 阴道 内 存在 与 BV 有 关 
的 微生物 时 PID 的 危险 增加 两 信 (相对 危险 =2.0)。 

PID 最 重要 的 危险 因素 是 近期 感染 奈 茵 淋 球菌 
或 沙眼 衣原体 ， 或 既往 有 PID 病史 。 一 项 急性 PID 
妇女 的 研究 发 现 ， 分 别 在 49% 和 36% 的 妇女 中 分 
Bih TASER PRM Ze UR 


临床 表现 


PID 的 诊断 是 不 精确 的 ， 因 为 症状 和 体征 繁多 
并 且 严 重 程度 不 同 。 腹 腔 镜 检 查 具 有 高 度 的 敏感 性 ， 
并 且 可 做 出 准确 的 微生物 诊断 ， 但 因 侵袭 性 操作 和 
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图 111-1 盆腔 炎症 性 疾病 。 





f-ERIM E 


不 能 检查 出 子宫 内 膜 炎 和 轻 度 至 亚 临 床 的 输卵管 受 
累 而 受 限 。 无 单一 的 临床 症状 或 体征 可 明确 PID 的 
诊断 。 因 为 诊断 延误 可 进一步 导致 上 生殖 道 的 炎症 ， 
因此 ， 更 好 的 PID 诊断 方法 受到 关注 。 

令 人 遗憾 的 是 ， 任 何 改善 PID 临床 诊断 特异 性 
的 方法 联合 起 来 就 使 敏感 性 下 降 。 因 此 对 于 PID 的 
诊断 ， 临 床 医 生 必须 保持 高 度 的 警惕 ， 降 低 初始 治 
疗 的 标准 。 在 排除 其 他 可 能 引起 下 腹痛 的 原因 后 ( 包 
ERMER., GEREK., TAARA IIE. i 
MOI ER, 肠 激 车 综合 征 、 炎症 性 肠 病 和 尿 路 感染 )， 
可 以 开始 治疗 。 对 于 青少年 人 群 、 性 传播 疾病 门诊 
患者 以 及 衣原体 和 淋 球菌 感染 的 高 发 人 群 给 予 关 
注 ， 可 以 提高 临床 诊断 水 平 。 

对 有 高 危 性 行为 的 妇女 ， 盆 腔 检 查 有 下 列 发 现 
时 应 开始 经 验 性 抗生素 治疗 : 宫颈 举 痛 、 子 宫 压痛 、 
附件 压痛 。 

当 患 者 有 下 生殖 道 炎症 的 证 据 ， 如 宫颈 或 阴道 


异常 待 及 性 分 小 物 或 阴道 湿 涂 片 中 细胞 数量 增加 ， 
细微 临床 发 现 的 特异 性 也 相应 增加 。 


鉴别 诊断 
WHE 111-1 PID 的 鉴别 诊断 。 


诊断 方法 


没有 评估 和 诊断 PID 的 特异 性 实验 室 检 查 。 如 
前 所 述 ， 有 临床 表现 时 应 开始 经 验 性 治疗 。 在 所 有 
疑似 PID 患者 ， 应 进行 宫颈 内 膜 淋 球菌 或 衣原体 感 
染 的 评 佑 。 阴 道生 理 盐水 显微镜 检查 发 现 白细胞 以 
及 宫颈 内 有 秋 脓 性 分 泌 物 ， 在 存在 疼痛 的 情况 下 ， 
增加 了 PID 的 可 能 性 。 缺 乏 上 述 表现 则 应 该 考虑 其 
他 诊断 。 由 于 费用 和 有 创 的 原因 ， 以 及 在 任何 情况 
下 均 不 能 延误 初始 治疗 ， 子 宫 内 膜 活检 、 经 阴道 超 
声 、 磁 共振 成 像 或 腹腔 镜 检 查 仅 用 于 少数 患者 。 如 


妇科 疾病 
王宫 内 腊 获 位 症 
5g A PE PR od 
LE EE 
LEE RT 

异 位 妊娠 


同 所 有 的 性 传播 感染 ，PID 患者 应 作 HIV 感染 的 第 
fr. 

排除 其 他 诊断 和 评估 疾病 严重 性 的 诊断 性 检查 
包括 尿 液 分 析 和 尿 培养 、 血 清和 尿 液 的 孚 检 、 白 细 
胞 总 数 、 红 细胞 沉降 率 或 C 反应 蛋白 。 


处 理 和 治疗 
Rt 6 


治疗 PID 必须 涵盖 各 种 可 能 的 病原 体 。 所 有 经 
验 性 治疗 方案 必须 包含 有 效 针对 奈 荔 淋 球 菌 和 沙眼 
衣原体 的 抗 微生物 药 ， 因 为 它们 是 与 PID 有 关 的 最 
常见 的 性 传播 感染 。 针 对 这 些 病 原 体 的 治疗 不 必 依 
靠 发 现 这 些 病 原 体 ， 因 为 即使 宫颈 这 些 病 原 体 检查 
阴性 也 不 能 排除 上 生殖 道 感染 。 更 有 和 争议 的 领域 是 
需要 考虑 厌 氧 菌 的 可 能 性 。 因 为 大 量 研究 发 现 PID 
妇女 上 生殖 道 有 厌 氧 菌 ， 许 多 专家 建议 使 用 针对 厌 
氧 菌 的 高 效 抗 微生物 药 。 然 而 ， 一 项 女性 子宫 内 膜 
培养 的 研究 并 未 证 实 有 厌 氧 菌 存在 。 此 外 ，PEACH 
试验 结果 ， 一 项 比较 静脉 注射 头孢 西 丁 和 多 西 环 素 
48 小 时 后 口服 14 天 多 西 环 素 治疗 和 门诊 单 剂 应 用 
头孢 西 丁 后 口服 14 天 多 西 环 素 疗 效 的 研究 ， 未 发 
现 两 种 方案 有 不 同 的 优越 性 。 这 项 研究 对 急性 PID 
治疗 方案 中 包括 抗 大 氧 菌 治疗 的 疗效 提出 了 质疑 。 
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因为 只 评估 了 短期 治愈 率 而 没有 远 期 的 生殖 结局 ， 
这 些 研 究 的 意义 受到 了 限制 。 目 前 ， 许 多 专家 仍 首 
选用 广 谱 抗生素 治疗 。 

选择 住院 或 门诊 治疗 取决 于 PID 的 严重 程度 。 
对 不 排除 异 位 妊娠 和 外 科 急 症 、 门 诊治 疗 失败 或 不 
能 耐 受 、 有 输卵管 - 卵巢 脓肿 和 所 有 的 怀孕 妇女 ， 
推荐 住院 治疗 。Ness 和 同事 的 研究 发 现 ， 不 论 是 在 
短期 临床 - 微生物 结局 还 是 长 期 生殖 结局 方面 ， 轻 
至 中 度 PID 门诊 治疗 与 住院 治疗 均 无 差别 。 疗 程 取 
决 于 临床 反应 ， 但 建议 至 少 14 X. 

住院 和 门诊 患者 的 治疗 建议 如 框 111-2 和 
111-3 所 示 。 


性 伴侣 的 治疗 


2006 年 疾病 控制 和 预防 中 心 治疗 指南 建议 ， 与 
女性 性 接触 60 天 内 出 现 PID 症状 的 男性 ， 应 接受 
包括 HIV 在 内 的 性 传播 疾病 的 评估 。 这 些 伴 侣 也 应 
该 经 验 性 给 予 抗 奈 苏 淋 球菌 和 沙眼 衣原体 的 治疗 。 


推荐 的 骨 肠 外 治疗 方案 A 
头孢 百 坦 ，2g IV, 每 12h 
或 
LAT, 2g IV. 每 6h 
加 
多 西 环 素 ，100mg 口服 或 IV， 每 12h 
推荐 的 胃 肠 外 治疗 方案 B 
VEKTER, 900mg IV, f$ 8h, 
加 
BK CÓ di he. TV 或 肌肉 注射 “2mg/kg)， 然 后 每 Sh 
给 予 维持 量 《(1.5mg/kg)， 每 日 单 次 剂 最 可 能 被 取代 
其 他 胃 肠 外 治疗 方案 
1. 左氧氟沙星 ，500mg IV， 每 日 1 次 
或 
WR, 400mg IV, fi 12h, 
加 或 不 如 
PAE, SOOmg IV, f 8h 
2. BEM - A EHI, 3g IV, f$ 6h, 
加 
LINK, 100mg 口服 或 IV， 每 12h 
“依据 2006 年 疾病 控制 和 预防 中 心 的 性 传播 疾病 治疗 指南 。 
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框 111-3 急性 盆腔 炎症 性 疾病 的 口服 抗生素 治疗 建议 


推荐 的 口服 治疗 方案 A 

左氧氟沙星 ，500mg 口服 ， 每 日 1 次， 连用 14 X, 

或 

氧气 沙 星 ，400mg HIR, HA Lek, BAK, 

加 或 不 加 

IPM, 500mg 口服 ， 每 日 2 次 ， 连 用 14 天 

推荐 的 口服 治疗 方案 B 

头 郊 曲 松 ，250mg， 一 次 性 肌肉 注射 

或 

头孢 西 丁 ，2g， 一 次 性 肌肉 注射 MEF, 1g, EH 

一 次 性 口服 给 药 。 

或 

Mf ARIAT Ch RU es ae 3c ni Is ) 

b 

SEHR, 100mg 口服 ， 每 日 2 次 ， 连 用 14 X. 

加 或 不 加 

HRE, 500mg 口服 ， 每 日 2 次 ， 连 用 14 X, 
“依据 2006 年 疾病 控制 和 预防 中 心性 传播 疾病 治疗 指南 。 





避免 治疗 错误 


最 重要 的 治疗 错误 可 能 在 于 没有 治疗 ， 即 对 轻 
症 PID 患者 不 予 治疗 或 延迟 治疗 。 临 床 医生 对 PID 
要 保持 高 度 的 警惕 ， 并 根据 临床 诊断 立即 开始 治疗 。 
及 时 开始 治疗 的 目的 是 避免 PID 的 长 期 后 遗 症 ， 即 
输卵管 性 不 孕 和 慢性 盆腔 疼 痢 。 


展望 
将 来 的 研究 需要 评估 单一 疗法 及 短 疗程 (3 ~ 


5 天 ) 治疗 PID 的 疗效 ， 以 及 现行 的 抗 微 生物 方案 
对 远 期 生殖 系统 发 病 的 效果 。 耐 药 奈 瑟 淋 球菌 和 大 
氧 菌 的 出 现 需要 持续 评估 治疗 方案 的 有 效 性 。 


(Mi idR 么 作 义 AK) 
U.S. Preventive Service Task Force, Chlamydial infection: Screening 
2001. In Guide to Clinical Preventive Services. Alexandria, VA, 


International Medical Publishing, 2001, p 332. 

These are the current recommendations for chlawrydial screening. Chla- 
mydin is the number one preventable cause of preventable twbal infertility 
Sereeniny for asymptomatic infection in young xouren ix an effective strategy 
to filme the incileme of PID 


1. Ness RB, Soper DE, Holley RL, et al: Effectiveness of inpatient 
and outpatient treatment strategies for women with pelvic inflam- 
matory disease: Results from the Pelvic Inflammatory Disease 
Evaluation and Clinical Health (PEACH) randomized trial. Am J 
Obstet Gynecol 186-929-937, 2002. 

This important study serves as the basis for expansion in the use of 
outpatient therapy for PID. 

2. Ness RB, Haggerty CL: Newest approaches to treatment of pelvic 
inflammatory disease: A review of recent randomized clinical trials. 
Clin Infect Dis 44:953-960, 2007. 

The authors present a well-written review of recent climical trials for 
the treatment of PID, 

. Weisenfeld HC, Sweet RC, Ness RB, et al: Comparison of acute 
and subclinical pelvic inflammatory disease. Sex Transm Dis 
32:400-405, 2005, 


ww 


; Prevention: Sexually transmitted diseases treatment guidelines, 
2006. MMWR Recomm Rep $5(RR-11}1-94, 2006. 
This is the definitive reference for the diagnosis and management of 
PID. 


Peter A. Leone 


生殖 器 疣 


引言 





生殖 器 感染 人 乳头 瘤 病毒 ( human papillomavirus, HPV) 十 分 常见 。 大 部 分 感染 是 良性 的 ， 且 不 引 
起 发 病 。 生 殖 器 HPV 感染 的 程度 可 从 无 症状 感染 到 疣 和 宫颈 癌 。 已 经 发 现 了 80 多 种 HPV，30 多 种 引起 生 
殖 器 感染 的 HPV 被 分 为 可 发 生 细胞 恶性 变 如 宫颈 癌 和 直肠 瘤 的 低 危 和 高 危 组 。 低 危 型 的 临床 表现 是 生殖 器 
疣 ， 发 病 率 在 世界 范围 内 不 断 增 加 。HPV 的 生殖 器 亚 型 易 发 生 于 肛门 生殖 器 的 鳞 状 上 皮 。 主 要 的 传播 途径 
是 性 接触 。HPYV 相关 的 临床 疾病 表现 广泛 ， 包 括 与 生殖 器 肿瘤 的 强 相关 性 ， 生 殖 器 疣 仅 是 其 中 的 一 种 。 

在 美国 ， 尚 没有 生殖 器 疣 的 确切 发 病 率 统计 。 据 估计 ， 在 14 ~ 59 岁 的 美国 女性 中 HPV 感染 率 为 
26.8%, 20 ~ 24 岁 年 龄 组 发 病 率 最 高 ， 达 44.8%. ML 70% 的 成 年 人 群 曾 有 或 正在 感染 HPV。1996 年 
疾病 控制 和 预防 中 心 (COC) 的 报告 估计 2400 万 美国 人 感染 HPV， 并 且 每 年 有 50 ~ 100 万 的 尖锐 湿疣 
新 发 病例 。 这 就 意味 着 ， 任 何 时 间 在 美国 都 有 约 1% 的 性 行为 活跃 者 有 可 见 的 生殖 器 疣 。 大 部 分 病例 (A 
80% ) 是 由 HPV-6 引起 。 在 美国 14 ~ 59 岁 的 女性 中 ，HPV-11 和 HPV-5 (8598830 3E 3 90 28 0.196 M 1.396. 
90% 以 上 的 生殖 器 疣 是 由 HPV-11 和 HPV-6 引起 。 流 行 病 学 研究 提示 ，HPY 感染 的 独立 危险 因素 包括 青 少 


年 、 青 壮年 、 婚 姻 状况 、 终 生 或 近期 的 性 伴 但 数量 增加 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


HPV 是 一 种 有 蛋白 质 包 徊 、 无 外 碗 的 二 十 面体 
病毒 。 它 有 8 一 10 个 环 状 、 双 链 DNA 基因 。 早 期 
区 产物 控制 病毒 复制 、 转 录 、 细 胞 转化 和 编码 癌 蛋 
H E6 和 E7。 晚 期 区 编码 结构 蛋白 ， 而 长 控制 区 含 
有 转录 增强 基因 和 启动 子 元 件 。 

HPV 感染 复 层 鲍 状 上 皮 细 胞 。 含 有 HPV 的 细 
胞 并 不 洲 解 ， 而 是 从 皮肤 表面 脱落 。 感 兴 HPV 后 ， 
上 皮 细 胞 转化 增生 形成 良性 肿瘤 ， 称 之 为 疣 。 在 未 
角 化 的 鳞 状 上 皮 ， 外 生性 生长 形成 尖锐 湿疣 。 


临床 表现 


除了 典型 的 菜花 状 增 生 外 ，HPYV 感染 也 可 表现 
为 光滑 .平坦 的 病变 (APRA). FEE ( 肉 


E. MER). MERE Cre) 或 亚 
临床 感染 。 最 常见 为 多 处 病变 ， 但 也 可 是 单一 、 散 
在 或 融合 的 病变 。 最 常见 于 青年 。 尽 管 从 暴露 到 发 
病 的 潜伏 期 变化 较 大 ， 但 一 般 为 2 ~ 3 个 月 。 全 部 
生殖 道 ， 包 括 外 阴 、 阴 道 、 宫 颈 、 阴 茎 、 肛 周 、 直 
肠 和 尿道 ， 均 对 HPV 易 感 。 


男性 的 临床 特征 


BLY AY STAB BE (112-1) 主要 发 生 在 潮湿 
的 区 域 ， 如 包皮 的 内 面 、 冠 状 沟 和 系 带 ， 并 且 可 总 
延至 肛 周 区 。 在 阴茎 体 或 会 阴 皮 肤 的 干燥 区 可 见 更 
多 的 圆 形 丘 疹 疣 。 其 他 临床 上 明显 的 病变 包括 无 带 
病变 和 扁平 角 化 斑 ， 其 表面 粗 烟 不 平 伴 有 不 同 程度 
的 色素 沉着 。 尖 锐 湿疣 可 能 累及 尿道 和 尿道 口 ， 造 
成 血尿 和 排尿 困难 或 尿道 分 泌 物 。 


787 


788 第 NI 部 分 ， 性 传播 疾病 


图 112-1 ALB. 


图 112-2 女性 尖锐 湿疣 。 






女性 的 临床 特征 


尖锐 湿疣 通常 首先 出 现在 阴道 口 后 部 和 邻近 的 
阴 层 ， 并 且 可 累及 外 阴 、 会 了 明和 肛门 ， 但 很 少 累 及 
邻近 的 大 腿 。 阴 道 (上 、 下 3) 可 能 受累 ， 偶尔 
宫颈 受累 (112-1). E5 HPV. 的 亚 临床 感染 更 
为 多 见 ， 仅 在 应 用 5% 的 酯 酸 后 通过 阴道 镜 检查 可 
见 局 平 的 醋 白 色 上 皮 细 胞 ， 或 者 巴 氏 检查 结果 阳性 
(2% 一 3% nfi BAR PCIE), HPV 的 亚 临床 感染 可 
发 生 在 生殖 道 的 任何 部 位 。 阴 道 疣 通常 是 无 症状 的 ， 
但 有 时 会 出 现 阴 道 分 泌 物 、 冶 痒 或 性 交 后 出 血 。 

妊娠 和 免疫 抑制 的 女性 ， 病 变 可 能 非常 明显 。 
偶尔 ， 阴 道 分 娩 有 发 生 梗阻 和 出 血 的 危险 。 然 而 ， 
病变 在 产 袜 期 党 减退 或 消失 。 对 外 阴 和 阴道 HPV 
亚 临床 感染 的 自然 病史 仍 了 解 不 多 ， 宫 颈 感 染 者 ， 
部 分 病变 可 消退 ， 部 分 病变 将 进展 至 异型 增生 、 上 
皮肉 瘤 样 病变 或 癌变 。 


儿童 的 临床 特征 


儿童 很 少 发 生生 将 器 疣 。 如 果 儿 童 有 生殖 器 疣 ， 
其 母亲 可 能 有 妊娠 期 患 生殖 器 疣 的 病史 。 对 年 龄 较 
大 的 儿童 ， 应 考虑 到 骚扰 。 极 少 情况 下 ， 妊 娠 期 内 
孕妇 患 生 将 器 疣 可 引起 新 生 儿 喉 乳 头 状 痛 病 。 这 种 
病变 在 20 岁 前 可 能 没有 临床 表现 。 


鉴别 诊断 


必须 与 肛门 生殖 咒 疣 相 鉴 别 的 其 他 乳头 瘤 样 病 


变 包 括 ; (1) 解剖 变异 〈 如 乳头 状 阴茎 头 冠 或 珍珠 样 
9] 5E IS ), (2) 感染 情况 [如 二 期 梅毒 的 扁平 湿疣 
(广泛 而 局 平 的 病变 ， 梅 毒 血清 学 检查 阳性 和 病变 
的 暗 视 野 显微镜 检查 ) ] 和 热带 地 区 的 腹股沟 肉芽 
肿 (3) 良性 和 恶性 肿瘤 《如 上 皮 内 况 或 侵袭 性 况 )。 


诊断 方法 


阴道 镜 检 查 、 细 胞 党 【宫颈 内 外 涂 片 的 巴 氏 
检查 ) 和 活检 材料 的 组 织 学 检查 可 发 现 HPV 相关 
病变 的 特殊 改变 。 尽 管 HPV 不 能 在 体外 培养 ， 但 
随 着 近年 来 分 子 生物 学 技术 的 进步 ， 利 用 DNA 探 
针 可 以 识别 HPV DNA。 这 种 技术 已 显示 有 100 多 
种 不 同类 型 的 HPV 存在 ， 这 些 HPV (HPV 6, 11, 
16, 18 和 少见 的 HPV 31, 33, 35) 的 一 些 亚 型 特 
异性 感染 生殖 区 。HPV 6 和 11 型 易 感 染 肛 门生 殖 


器 外 的 皮肤 ， 常 引起 外 阴 和 肛 周 区 的 外 生性 尖锐 温 
并， 但 偶尔 可 引起 亚 临床 感染 或 宫颈 湿疣 。 

HPV 16 和 18 型 常 与 恭 膜 表面 的 亚 临 床 病变 有 
关 ， 特 别 是 宫颈 。 它 们 被 认为 与 阴茎 、 外 阴 、 阴 道 、 
特别 是 宫颈 的 致 闯 性 组 织 病 变 进 展 有 关 (良性 疣 到 
异 现 增生 、 到 上 皮 内 肿瘤 形成 、 到 浸润 性 瘤 )。 除 
HPV 外 ， 其 他 辅助 因素 也 毫 无 疑问 地 参与 了 致 瘤 性 
病变 进程 。 


处 理 和 治 


e 应 除外 其 他 相关 的 性 传播 疾病 ， 特 别 是 二 期 
fiit 5 PEE, 

e Ifi FURER ETT IAT. HA cag f 
后 都 不 可 预测 ， 可 自行 消退 、 增 大 和 扩散 ， 
或 者 复发 。 

e 治疗 期 内 应 每 周 或 每 两 周 复诊 一 次 ， 直 至 病 
变 消退 。 

e 评估 并 存 的 宫颈 异型 增生 ( 巴 氏 试验 ) 是 非 
常 重要 的 。 此 后 每 6 一 12 个 月 应 复 检 一 次 
巴 氏 试验 。 

e 如 果 有 宫颈 异型 增生 或 持续 宫颈 HPV 感染 
的 证 据 ， 应 进行 阴道 镜 检查 。 

e HIRE CETERA, OESTE AE. 

e 建议 使 用 避孕 套 ， 直 到 病变 消失 

e 对 任何 不 典型 疣 应 进行 活 组 织 检查 。 


药物 治疗 


对 HPV 没有 特效 的 抗 病毒 治疗 ， 并 且 没 有 一 
种 治疗 方法 优 于 其 他 治疗 方法 。 治 疗 常 涉及 党 试 
非特 异性 破坏 感染 组 织 的 方法 。 大 多 数 细胞 破坏 
性 疗法 是 痛苦 的 ， 并 且 需 要 多 次 就 诊 或 坚持 每 天 
应 用 药物 。 细 胞 破坏 性 疗法 的 有 效 性 尚未 在 安慰 
剂 对 照 试验 中 得 到 证 实 ， 并 且 报 道 的 成 功率 和 高 
复发 率 差 异 很 大 。 新 的 治疗 包括 刺激 免疫 反应 或 
抗 病 毒 反 应 的 药物 疗法 ， 以 提高 治愈 率 和 降低 复 
发 率 。 可 用 于 治疗 的 药物 包括 细胞 毒性 药物 (9 
自 树脂 ) .破坏 性 药物 (三 氧 乙 酸 ) 和 免疫 制剂 CF 
HE, MESE), ITU: 医务 人 员 实 
施 和 患者 自行 使 用 。 


医务 人 员 实 施 的 治疗 方法 
鬼 白 树 脂 用 于 阴茎 和 外 了 表 疣 。 它 不 能 用 于 血管 
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丰富 的 部 位 ， 如 阴道 或 肛门 。 鬼 白 树 脂 最 主要 的 副 
作用 是 使 用 不 当时 对 皮肤 有 和 刺激， 大 剂量 或 反复 使 
用 会 产生 全 身 毒性 和 潜在 的 致癌 作用 。 对 怀孕 、 异 
型 增生 或 瘤 样 变 者 ， 禁 止 使 用 。 考 虚 到 目前 的 治疗 
方法 和 鬼 白 树脂 治疗 相关 的 毒性 ， 已 无 使 用 购 白 树 
脂 的 临床 指 征 。 

常 局 部 用 Seo 的 5- SURGE (5-Fu) 乳癌 治疗 
puts & pai RAE, TP BEN ee F 
降 的 患者 。 其 副作用 是 使 用 不 当时 可 引起 广泛 腐蚀 
的 皮炎 ， 要 求 患者 严格 遵守 医嘱 。 妊 娠 时 禁忌 使 用 
5-Fu 治疗 。2006 年 性 传播 疾病 治疗 指南 没有 建议 
5-Fu 用 于 治疗 生殖 器 竟 。 

使 用 未 稀释 的 三 氛 乙 酸 (TCA) 和 二 氯 乙酸 
(DCA) (25% ~ 85% 的 洲 液 ) ,并 且 在 12 小 时 后 洗 掉 。 
它们 是 微弱 的 破坏 性 制剂 ， 有 时 对 小 的 湿疣 有 效 。 
可 每 周 使 用 ， 连 用 6 周 。 应 在 病变 周围 使 用 石油 胶 
或 羊毛 脂 ， 以 防止 药 液 游 至 周围 正常 组 织 。 

干扰 素 具有 抗 病毒 、 抗 增殖 和 免疫 调节 作用 ， 
并 且 已 用 于 病变 持续 或 难 治 性 患者 。 使 用 方法 为 
每 周 3 次 肌 内 或 病变 部 位 内 注射 。 然 而 ， 它 的 价 
格 昂贵 ， 无 特异 性 ， 并 可 能 引起 多 种 副作用 (如 
流感 样 症状 ) 。 


患者 使 用 的 治疗 方法 


WK ME Sx PE PL AF (5%) 是 一 种 免疫 反应 调节 
剂 ， 能 够 诱导 包括 干扰 素 -a 和 肿瘤 坏死 因子 在 内 
的 多 种 细胞 因子 。 每 周 3 次 用 于 病变 部 位 ， 并 且 在 
8 小 时 后 冲洗 掉 。 临 床 反应 可 能 需要 2~8 周 ， 治 疗 
可 能 持续 16 周 。 副 作用 包括 局 部 炎症 反应 ， 无 全 
身 反 应 。 

«LEM (0.5% AVM NEER), —Ph A AEA 
MARAT A EST, ag e Er RETERS E AE 
性 少 。 现 已 获准 用 于 男性 或 女性 的 自我 治疗 。 用 法 
为 每 日 2 次 ， 连 用 3 天 ,4 天 后 可 重复 这 一 疗程 ， 
如 果 必 要 可 持续 4 周 。 对 孕妇 的 安全 性 尚未 得 到 证 
实 。 


其 他 治疗 方法 


其 他 方法 包括 依据 病变 的 部 位 和 程度 ， 在 局 麻 
或 全 麻 下 行 电 烙 术 和 刮 除 木 。 如 果 病 变 范围 不 大 ， 
冷冻 疗法 对 生殖 器 和 肛门 痪 有 效 。 治 疗 还 包括 将 冷 
凝 探 针 放 在 每 个 疣 上 30 ~ 60 秒 (无 震 麻 醉 )。 另 外 ， 
生殖 器 疣 可 使 用 液 氨 冰 冻 。 烧 灼 和 冷冻 手术 用 于 角 
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化 更 或 其 他 难 治 竟 的 治疗 。 这 些 方法 也 可 用 于 黏膜 
更 的 初始 治疗 。 对 病变 广泛 者 ， 可 在 全 麻 下 行 手术 
切除 或 二 氧化 碳 激光 破坏 。 


最 佳 治疗 


外 生殖 器 的 外 生性 湿疣 


如 病变 不 广泛 ， 在 治疗 之 前 应 该 与 患者 讨论 治 
疗 方案 。 应 考虑 患者 对 治疗 的 依从 性 及 疙 的 数量 和 
位 置 。 对 于 医务 人 员 实 施 的 治疗 ， 应 采用 冷冻 疗法 
{ 每 周 1 次 直至 病变 消退 ) .三 毛 乙 酸 或 二 氧 乙酸 (每 
周 2 次 )。 对 患者 自己 使 用 的 治疗 方法 ， 应 采用 咪 
Me BL PE (Sc) 和 0.5% 的 鬼 日 毒素 溶液 或 凝 胶 。 
假如 病变 广泛 ， 可 采用 激光 疗法 、 烧 灼 或 手术 切除 。 
对 于 女性 患者 ， 应 除外 宫颈 HPV 感染 (细胞 学 )， 
对 于 有 同性 性 伴侣 的 男性 ,应 除外 肛门 HPV 感染 ( 肛 
门 镜 或 直肠 细胞 学 检查 )。 


宫颈 HPV 感染 


È HPV 感染 患者 应 该 接受 阴道 镜 检 查 ， 对 
异常 区 域 直接 进行 活 组 织 检查 。 


怀孕 患者 


对 于 孤立 病变 可 用 三 氧 乙酸 或 冷冻 治疗 ， 对 于 
广泛 病变 可 采用 激光 治疗 。 有 必要 行 认真 的 细胞 学 
和 阴道 镜 检 查 。 除 非 病 变 阻 塞 产 道 ， 应 尽 可 能 经 阴 
道 分 娩 ， 因 为 剖 宫 产 并 不 能 防止 新 生 儿 感染 。 


转 诊 至 专家 


建议 尿道 或 官 颈 疣 患者 、 细 胞 学 检查 有 宫颈 
HPV 相关 改变 者 、 异 型 增生 或 肿瘤 形成 者 、 免 疫 缺 
陷 患 者 (对 常规 治疗 无 反应 )、 难 治 疣 和 儿童 湿疣 ， 
转 至 专家 诊治 。 
避免 治疗 错误 


考虑 生殖 器 HPV 感染 患者 可 能 患 有 其 他 性 传 
播 疾病 是 很 重要 的 。 在 考虑 全 身 治疗 之 前 检测 是 否 
怀孕 同样 也 很 重要 。 


5n 

在 研发 预防 和 治疗 性 疫苗 方面 已 获得 了 持续 
进展 。 已 研发 出 两 种 针对 最 常见 的 与 宫颈 癌 有 关 的 
HPV-16 和 HPV-18 疫苗 ， 并 正在 进行 临床 试验 。 第 


一 个 获准 使 用 的 疫苗 是 四 价 疫 苗 (Gardasil) 一 一 
pi HPV 6、11、16 和 18。 第 二 个 疫苗 是 二 价 疫 
苗 (Cervarix) 一 一 $i HPV 16 和 18。Cervarix 已 
于 2007 年 第 4 季度 使 用 。 两 种 疫苗 的 机 制 是 使 用 
由 病毒 主要 结构 蛋白 (L1) ARM 
颗粒 疫苗 ， 诱 导 机 体 对 感染 产生 保护 。 两 种 疫苗 预 
防 HPV-16 或 HPV-18 相关 的 宫颈 上 皮 内 肿瘤 形成 
(cervical intraepithelial neoplasia, CIN) 的 效果 达 
100%. FAY H ii RLA Gardasil 获得 了 美国 食品 和 
药品 管理 局 的 批准 ， 对 疫苗 的 建议 仅 限 于 Gardasil, 
预计 对 Cervarix 也 会 制订 出 相似 的 建议 。 疾 病 控 制 
和 预防 中 心 与 免疫 实践 咨询 委员 会 指南 建议 ， 11 ~ 
12 岁 的 女性 应 常规 免疫 接种 。 也 建议 13 一 26 岁 女 
性 接种 疫苗 。 目 前 还 没有 对 年 轻 男性 接种 疫苗 的 指 
南 建议 ， 但 有 可 能 批准 男性 接种 疫苗 。HPYV 疫苗 的 
有 效 期 尚 不 清楚 ， 但 根据 目前 随访 的 时 限 和 抗体 下 
降 的 速度 ， 提 示 疫 苗 的 免疫 效果 可 能 是 终生 的 。 目 
前 还 不 知道 是 否 仅 女性 接种 疫苗 就 可 有 效 地 阻止 
HPV 流行 。 研 发 可 有 效 治 疗 HPV SER, HEM 
癌 前 病变 的 治疗 疫苗 ,已 经 取得 了 一 些 进展 。 尚 无 
资料 证 实 疫 苗 对 孕妇 的 安全 性 ， 因 此 妊娠 妇女 不 应 
接种 HPV 疫苗 。 


未 来 的 发 展 方向 将 主要 涉及 将 HPV. 疫苗 的 适 
应 证 扩大 到 老年 妇女 和 男性 。 未 来 的 研究 也 将 会 探 
索 目 前 的 HPV 疫苗 对 HPV 相关 疾病 的 治疗 益处 。 


(Hat 译 AHL R) 


参考 文献 


Beutner KR, Spruance SL, Houghan AJ, et al: Treatment of genital warts 
with an immune-response modifier (imiquimes!). ] Am Acad Dermatol 
38:230-239, 1998. 

Imignimod is notable becuse it provides another opriam for patient-appüied 
rreatment of geuttal warts cand is the first topically applied rmrmime modulator 
for the trearment of genital warts. 

Koutsky L: Epidemiology of genital human papillomavirus infection, Am 
J Med 102:3-8, 1997. 

This outstanding overview of HPV epidemiology 1s alo at good reference. 

Langley PC, Richwald GA, Smith MH: Modeling the impact of treat- 
ment options in genital warts: Patsent-applied versus physician-admin- 
istered therapies, Clin ‘Ther 21:2143-2155, 1999, 

This paper provides a sound Mer for choosing treatment options far the 
treatment of genital warts, 


1. Auborn KJ, Carter TH: Treatment of human papillomavirus gyne- 
cologic infections. Clin Lab Med 20:407-422, 2000. 

This is am excellent review for the treatment of HPV in women. 

2. Beutner KR, Reitano MV, Richwald GA, Wiley DJ: External 
genital warts: Report of the American Medical Association Con- 
sensus Conference. AMA Expert Panel on External Genital Warts. 
Clin Infect Dis 27:796-806, 1998. 

This article presents a general review of the treatment of genital 


warts. 

3. Dunne EF, Unger ER, Sternberg M, et al: Prevalence of HPV 
infection among females in the United States. JAMA 297(8):813- 
819, 2007, 

The authors report on the latest population-based survey of HPV 
infection amang wamen. 





112* 生殖 器 疣 791 


4. Koutsky LA, Ault KA, Wheeler CM, et al: Proof of Principle Study 
Investigators. A controlled trial of a human papillomavirus type 16 
vaccine. N Engl J Med 347(21)1645-1651, 2002. 

This is the landmark study for the HPV vaccine. 

5. Markowitz LE, Dunne EF, Saraiya M, et al: Centers for Disease 
Control and Prevention Advisory Committee on Immunization 
Practices (ACIP): Quadrivalent Human Papillomavirus Vaccine: 
Recommendations of the Advisory Committee on Immunization 
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep 56(RR-2):1-24, 2007. 

These recommendations form the bases for current state and local HPV 


vaccine policies. 

6. Workowski KA, Berman SM: Centers for Disease Control and 
Prevention. Sexually transmitted diseases treatment guidelines, 
2006. MMWR Recomm Rep 55(RR-11):1-94, 2006. 

This article provides the latest and best expert guidance for diagnosis 
and management of HPV infection and HPV-related diseases. 


113 


P. Frederick Sparling 


梅毒 是 一 种 由 梅毒 螺旋 体 引 起 的 传染 性 疾病 ， 通 常 通过 性 传播 ， 但 也 可 以 通过 胎盘 由 患 病 母 亲 传染 给 
婴儿 。 此 病 曾 经 很 常见 ， 在 一 般 人 群 中 感染 者 高 达 10% 或 以 上 ， 但 发 现 青 者 素 后 ， 此 病 的 发 病 率 明显 下 降 。 
在 美国 ， 梅 毒 的 感染 率 一 直 在 稳步 下 降 ， 仅 在 HIV 时 代 初 期 在 男 同 性 恋 者 ( men having sex with men, 
MSM ) 间 升 高 ,以 及 在 20 世纪 80 年 代 末 和 90 年 代 初 因 获取 可 卡 因而 商业 异性 恋 行为 流行 期 间 升 高 。 然 而 ， 
在 21 世纪 的 最 初 几 年 ， 在 美国 梅毒 在 MSM 间 也 曾 升 高 ， 包 括 大 学 生 和 其 他 用 网 络 寻找 性 伴侣 的 人 群 。 梅 
毒 作为 一 种 癌 疫 在 世界 大 多 数 地 区 流行 ， 在 撒哈拉 以 南 的 许多 非洲 国家 发 病 率 超过 了 10%。 早 期 梅毒 被 认 
为 是 艾滋 病 传播 的 辅助 因素 ,引起 临床 医生 和 调查 人 员 的 高 度 重视 。 在 美国 的 一 些 人 群 中 梅毒 感染 更 为 多 见 ， 
特别 是 非洲 裔 美国 人 发 病 率 可 能 是 白人 的 20 倍 。 这 可 能 反映 了 一 些 行为 上 的 差异 ， 包 括 性 行为 和 寻求 健康 
的 行为 、 获 取 适 当 医 疗 保健 的 能 力 以 及 有 助 于 确定 行为 的 社会 经 济 因 素 的 综合 作用 。 碱 少 非洲 谊 美国 人 中 


梅毒 感染 的 工作 近期 已 经 取得 了 进展 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


梅毒 螺旋 体 是 一 种 螺旋 体 细菌 ， 现 正 对 其 基因 
组 进行 测序 。 尽 管 梅毒 螺旋 体 可 在 动物 身体 接种 ， 
但 它 不 能 在 实验 室 进 行 培养 ， 因 此 与 其 他 许多 细菌 
病原 体 相 比 ， 我 们 对 它 了 解 很 少 。 它 是 一 种 细 长 的 
螺旋 形 的 微生物 ， 不 能 通过 普通 革 兰 染色 发 现 ， 但 
可 以 通过 瞳 视 野 显 微 镜 发 现 ， 并 具有 特征 性 的 运动 ， 
借 此 可 对 早期 感染 灶 做 出 诊断 。 相 对 罕见 的 外 稍 鼻 
白 中 ， 目 前 正 对 其 中 一 些 蛋 白 进行 紧密 的 研究 ， 因 
为 它们 似乎 可 以 快速 变异 ， 这 可 能 有 助 于 解释 这 
种 微生物 尽管 有 免疫 系统 也 能 持续 存在 于 体内 的 原 
因 。 这 种 微生物 不 能 在 干燥 环境 中 存在 ， 唯 一 的 天 
然 宿主 是 人 类 ， 与 感染 性 伴侣 的 病变 部 位 接触 是 疾 
病 传播 的 必要 条 件 。 

半数 感 汪 量 ， 即 使 个 体感 染 50% 所 需要 的 最 ， 
大 约 是 10 个 微生物 。 螺 旋 体 在 人 体 或 动物 体内 生 
长 率 比较 缓慢 ， 倍 增 时 间 大 约 是 24 小时， 这 可 以 
解释 疾病 是 缓慢 进展 的 ， 并 有 助 于 解释 需要 长 时 间 


792 


治疗 方 可 治愈。 

求治 疗 梅 毒 的 间 舱 性 、. 复 发 性 和 绥 届 进展 的 性 
质 ， 提 示 在 病原 体 和 宿主 免疫 系统 之 间 存在 微妙 的 
平衡 。50 年 前 监狱 志愿 者 的 试验 表明 ， 人 对 后 期 获 
得 性 梅毒 或 先天 性 梅毒 有 部 分 免疫 。 尽 管 有 困难 ， 
但 在 免 的 梅毒 实验 中 可 出 现 免疫 。 一 些 梅毒 的 晚期 
病变 似乎 是 对 感染 的 过 敏 性 反应 结果 ， 这 或 许可 以 
解释 晚期 梅毒 某 些 病变 的 肉芽 肿 反应 (尤其 是 梅毒 
痛 )。 常 有 营养 血管 的 血管 炎 ， 这 可 以 解释 包括 大 
动脉 炎 及 一 些 中枢 神 经 系统 (CNS) 病变 在 内 的 晚 
期 表现 。 

在 未 治疗 的 感染 后 6 一 7 年 ， 妇 女 可 通过 胎盘 
传播 感染 ， 但 是 仅 发 生 在 妊娠 晚期 ， 原 因 是 妊娠 晚 
期 胎盘 屏障 破坏 所 致 。 姓 娠 早 中 期 常规 检测 并 治疗 
ud, app CAEN HE 


临床 表现 
梅毒 通常 分 为 一 期 梅毒 、 二 期 梅毒 、 潜 伏 梅毒 


和 晚期 梅毒 。 疾 病 是 与 感染 病灶 接触 所 致 。 梅 毒 螺 
旋 体 进入 皮肤 或 黏膜 ， 然 后 早期 扩散 到 许多 器 官 ， 
包括 皮肤 、CNS 和 其 他 器 官 。 梅 毒 自 接触 部 位 的 病 
变 进展 到 全 身 病变 ， 其 间 有 一 段 临 床 无 症状 期 。 原 
发 梅毒 和 二 期 梅毒 称 为 早期 梅毒 。 随 后 是 潜伏 梅 
毒 ， 潜 伏 梅 毒 除 了 感染 的 免疫 学 证 据 外 ， 无 其 他 异 
常 。 约 13 未 经 治疗 的 患者 会 发 展 成 晚期 或 三 期 梅 
毒 。 从 开始 感染 到 晚期 梅毒 发 作 之 间 的 间 期 可 能 非 
常 长 、 可 长 达 20 年 或 更 多 年 ， 取 决 于 疾病 的 类 型 。 


一 期 梅毒 


在 10 ~ 21 天 的 法 《 伏 期 之 后 ， 出 现 典 型 的 乒 
疼 ， 继 而 发 展 为 无 痛 性 溃疡 ， 即 硬 下 准 (图 113-1, 
彩 图 113-1), 24 10% 的 硬 下 痛 生 长 在 生殖 器 以 外 部 
位 ， 特 别 是 口腔 和 肛门 周 玮 或 内 部 (图 113-2 ; 彩 图 
113-2)。 和 典型 的 硬 下 痊 为 边缘 清晰 的 圆 形 肿 块 ， 基 底 
部 清洁 无 触 痛 ， 和 常 伴 周 围 淋 巴结 肿 大 。 直 肠 周 或 口 
腔 的 硬 下 拖 可 能 不 出 现 典 型 表现 ， 不 保持 高 度 警 惕 
就 可 能 漏诊 (图 113-2)。 未 治疗 的 感染 3 周 可 自 愈 。 


二 期 梅毒 


二 期 梅毒 病变 偶尔 与 一 期 梅毒 病变 同时 存在 ， 
但 是 最 常 发 生 于 最 初 感染 的 数 周 或 数 月 后 ， 其 至 达 
6 个 月 (图 113-3, PA 113-3)。 可 能 已 无 可 识别 
一 期 病变 。 二 期 梅毒 疙 可 在 3 My, (YEAS 
治疗 ， 可 能 会 在 未 来 2 年 内 复发 一 次 或 多 次 。 二 期 
梅毒 的 主要 症状 是 黏膜 或 皮肤 上 梅毒 处。 躯干 常 最 
先 出 现 梅毒 疼 ， 然 后 蓝 延 到 身体 的 大 部 分 ， 包 括 手 
和 党 和 足 底 。 早 期 梅毒 疹 可 能 不 明显 ， 在 黑色 皮肤 的 
RAGES, MES VE PE Ee, 3) 
RSME. PIMA, {Ate AA 
Du SUK id, KARKE. He REIS CE TAY SUC 
面 可 能 增生 (JoBL AES AEE) St SARE, An 
Vea] Ze C1 RE HC fip Ae Jc ERRE, SAG AZ 
相当 大 的 传染 性 ， 但 是 皮疹 的 传染 性 小 。 这 时 ， 病 
变 是 全 身 性 的 ， 经 常 有 发 热 、 咽 喉 痛 和 全 身 淋巴 结 
Wr. 29 30% 的 患者 可 出 现 脑膜 炎 伴 头痛 和 脑脊液 
(CSF) 单 核 细 胞 增多 。 偶 尔 患 者 临床 上 有 肝炎 或 免 
疫 沉 积 性 肾 小 球 病 。 


nd E 


根据 定义 ， 潜 伏 梅 毒 是 指 患者 已 感染 梅毒 ， 而 
上 且 梅 毒 血 清 学 检查 阳性 ， 但 无 临床 表现 ， 且 CSF E 
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查 正常 。 根 据 流行 病 学 情况 ,潜伏 梅毒 分 为 早期 (第 
1 年 ) 和 晚期 (1 年 以 后 )， 因 为 未 经 治疗 的 梅毒 感 
He 1 年 以 后 传染 给 性 伴侣 的 危险 性 基本 为 零 。 未 经 
治疗 者 ， 约 2/3 的 患者 不 会 继续 进展 超过 潜伏 期 ， 
但 有 1/3 的 患者 发 展 为 晚期 梅毒 。 


晚期 梅毒 


晚期 梅毒 可 以 累及 多 个 器 官 ， 但 总 体 上 可 分 为 
3 种 类 型 : 梅毒 痛 、 神 经 梅毒 和 心血 管 梅毒 。 梅 毒 
窜 通 常 表 现 为 肉芽 肿 或 破坏 性 溃疡 ， 或 者 皮肤 或 内 
脏 的 占 位 性 病变 。 过 去 较为 常见 ， 现 在 已 少见 ， 可 
能 是 因为 对 抗生素 的 良好 反应 。 在 过 去 10 年 ， 在 
HIV 感染 患者 中 已 发 现 多 倒 。 

在 心血 管 梅毒 中 ， 升 主动 脉 炎 症 使 主动 脉 辟 其 
SEE AME, PCE MR KAA, KE 
生 冠 状 动脉 闭塞 。 感 染 后 往往 需要 10 年 或 更 长 时 
间 才 出 现 主动 脉 关闭 不 全 的 临床 症状 。 

在 神经 梅毒 中 ， 神 经 系统 受累 有 多 种 类 现 ， 
初始 感 染 后 的 发 作 时 间 也 不 同 。 脑 膜 炎 (头痛 、 
颈项 强直 ) 可 能 与 二 期 梅毒 同时 出 现 或 在 二 期 梅 
a 5 一 6 年 出 现 。CSF 成 分 与 其 他 原因 引起 的 
无 菌 性 脑膜 炎 难 以 区 分 ， 但 CSF 性 病 研究 实验 室 
(Venereal Disease Research Laboratory, VDRL) 检 
fe BUE 5 Bei PF ABE a T A a A E HER RA 12 EN, 
伴 有 中 小 血管 闭塞 和 卒中 综合 征 。 没 有 明显 卒中 原 
因 的 年 轻 人 应 考虑 脑 疹 膜 血管 梅毒 。 卒 中 类 型 变化 
不 等 ， 可 自 包 括 第 八 对 顾 神 经 在 内 的 单纯 鼎 神 经 虑 
AIRE RPE, CSF 检查 结果 异常 ， 包 括 淋 巴 
细胞 异常 增多 ，CSF 梅毒 血清 党 检查 通常 皇 阳 性 。 
全 身 轻 竣 发 生 于 感染 后 10 ~ 20 年 ， 伴 有 大 脑 半球 
受累 及 各 种 症状 和 体征 ， 包 括 疾 呆 、 偏 执 和 夸大 变 
想 。 虽 然 CSF 检查 结果 常 异常 ， 但 可 能 不 伴 脑脊液 
细胞 增多 ， 梅 毒 血清 学 检查 结果 也 并 非 总 是 阳性 。 
FER Oe PRG EE, TAT ARE. www 
ffi AR p ox M ap iſt e ey p ES AT AE 
会 有 视神经 萎缩 和 阿 EL (flo. (éd 
反应 , 但 对 光 反 射 消失 )。CSF 检查 结果 常 异 常 (高 
蛋白 、 单 核 细胞 增多 、VDRL 阳性 )， 但 可 能 缺乏 
PME PRR AA. PRE AIRE, 4e 
LEY A I AR BS T fi A819] St le RR 


HIV 感染 惠 者 的 桂 毒 
无 对 照 的 研究 提示 ， 存 在 HIV 感染 时 梅毒 的 
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图 113-1 一 期 梅毒 的 生殖 器 损害 。 





腹 觅 沟 淋 巴结 病 ， 常 见于 一 期 生殖 回 梅 太 





表现 不 同 ， 但 尚 没有 明确 的 研究 证 实 这 一 观察 。 血 
清 学 检查 和 对 治疗 的 反应 与 那些 非 HIV 感染 患者 相 
似 。 然 而 ， 由 于 晚期 HIV 感染 患者 有 多 种 原因 可 引 
起 CSF 检查 异常 和 神经 系统 病变 ， 神 经 系统 检查 的 
表现 更 无 特异 性 。 


鉴别 诊断 


在 一 期 梅毒 ， 主 要 的 鉴别 包括 其 他 原因 的 生殖 
rte Tie, FENE WE (HSV). HSV 
fktk4i BPs, WEI. ATARI, TERE F 
痛 是 无 痛 的 ， 除 非 存 在 继 发 感染 (图 113-1), FE ttt 
界 其 他 地 区 ， 软 下 次 (PERMETI) 是 单个 或 
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jr a. CRAG 


SBE ANY FE RURAL, ARAA cti 09 ^: AR ER 
疡 。 二 期 梅毒 有 非常 广泛 的 鉴别 诊断 ， 包 括 单 核 细 
WU. JW. WAY. NAE. nO te 
的 表现 进行 鉴别 。 晚 期 梅毒 也 需 与 多 种 疾病 进行 鉴 
别 ， 但 在 目前 的 临床 实践 中 ， 鉴 别 诊断 常 限于 神经 
系统 疾病 。 和 梅毒 血清 学 异常 及 CNS 功能 异常 的 老年 
A, CNS 梅毒 是 常见 问题 ， 而 且 更 进一步 的 检查 也 
不 可 能 提供 确切 的 诊断 ， 因 为 许多 CSF 检查 项 目 对 
神经 梅毒 的 级 感性 低 。 


诊断 方法 


有 两 种 主要 的 检查 方法 : 一 种 是 暗 视 野 检 查 ， 


图 113-2 一 期 梅毒 的 生殖 器 外 损害 。 
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通过 该 方法 可 以 在 一 期 梅毒 的 病变 部 位 观察 到 运动 
的 螺旋 体 ， 另 一 种 方法 是 血清 学 检测 ， 可 以 检测 出 
各 种 抗体 。 许 多 中 心 也 可 通过 聚合 酶 链 反 应 分 子 扩 
增 技 术 检测 梅毒 螺旋 体 。 瞳 视野 检查 方法 需要 特殊 
的 显微镜 ， 与 以 前 相 比 ， 现 在 已 不 常 使 用 。 各 种 使 
用 荧光 抗体 在 玻 片 上 检测 梅毒 蜡 旋 体 的 方法 尚未 得 
到 广泛 应 用 。 

血清 学 检查 通常 有 两 种 类 型 : 检测 正常 组 织 成 
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分 双 磷 脂 酰 甘油 的 非特 异性 抗体 和 检测 梅毒 螺旋 体 
的 特异 性 抗体 。 非 特异 性 检查 包括 VDRL 和 快速 血 
浆 反 应 素 (rapid plasma reagin, RPR) 检查 。 这 些 
检查 价格 低廉 ， 易 于 使 用 ， 抗 体 水 平 在 疾病 急性 期 
上 升 ， 成 功 治疗 后 下 降 。 梅 毒 抗体 升 高 可 能 是 因为 
螺旋 体 与 宿主 的 双 磷 脂 酰 甘油 结合 ， 使 其 免疫 性 增 
加 所 致 。 出 现 假 阳 性 检查 结果 的 原因 包括 其 他 感染 
和 自身 免疫 性 疾病 ， 后 者 阳性 结果 持续 存在 (超过 
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图 113-3 二 期 梅毒 。 











域 的 扁平 湿疣 


6 个 月 )。 老 年 是 VDRL 检查 结果 持续 假 阳 性 的 另 
-原因 , 80 岁 以 上 患者 阳性 检查 结果 通常 可 以 忽略 。 

特异 性 检查 包括 荧光 密 螺 旋 体 抗体 吸收 试验 
(FTA-ABS) 和 梅毒 螺旋 体 显 微 血 凝 试 验 。 现 在 广 
泛 使 用 的 该 检查 变异 型 是 梅毒 螺旋 体 频 粒 凝 集 试验 
(TPPA)。 这 些 检查 不 报告 滴 度 ， 只 报告 阳性 或 是 阴 
性 。 这 种 抗体 一 旦 出 现 ， 常 伴随 终生 。 因 此 ， 阳 性 
结果 提示 目前 或 既往 感染 梅毒 螺旋 体 。 很 少见 假 虽 


在 女性 外 阴 或 肛 周 潮湿 区 


AON A CRAZ Lac 


性 结果 ， 但 是 因为 有 些 研 究 显示 196 无 性 传播 疾病 
风险 的 人 FTA-ABS 检查 结果 阳性 ， 所 以 这 些 检查 
不 能 用 作 簿 查 性 试验 。 这 些 检查 不 能 用 于 观察 对 治 
疗 的 反应 。 

对 于 一 期 梅毒 ， 约 80% 的 患者 VDRL 和 RPR 
检测 结果 为 阳性 ， 特 异性 密 螺 旋 体 检测 结果 阳性 率 
略 高 一 些 〈【 约 85%)。 二 期 梅毒 患者 所 有 的 血液 检 
查 结果 均 为 阳性 ， 几 乎 所 有 了 晚期 梅毒 患者 的 密 螺 旋 


体检 查 结果 仍 为 阳性 。 某 些 晚期 梅毒 患者 的 非特 异 
性 检查 结果 可 能 为 阴性 ; 因此， 血 RPR 或 VDRL 
结果 阴性 不 能 排除 晚期 梅毒 。 

神经 梅毒 患者 的 诊断 可 能 有 些 困 难 。 如 果 在 无 
外 伤 的 情况 下 CSF VDRL 检查 结果 阳性 ， 可 确诊 
神经 梅毒 ， 但 是 阴性 检查 结果 不 能 排除 诊断 ， 因 为 
30% ~ 40% 的 患者 CSF VDRL 检查 结果 阳性 。CSF 
FTA-ABS 结果 似乎 比 VDRL 更 敏感 ， 但 有 人 担心 
这 可 能 是 从 血液 被 动 转移 而 来 。 神 经 梅毒 患者 CSF 
中 的 细胞 或 蛋白 可 能 正常 。 一 些 专 家 用 CSF FTA- 
ABS 试验 结果 阴性 来 帮助 排除 CNS 梅毒 。 


处 理 和 治疗 


处 理 的 首要 原则 是 做 出 诊断 ， 这 就 需要 对 在 其 
他 综合 征 中 有 溃疡 性 病变 、 皮 闭 和 淋巴 结 肿 大 、 不 
明 原 因 痊 中 或 无 法 解释 的 神经 系统 疾病 的 年 轻 或 老 
年 患者 ， 考 虑 到 梅毒 的 可 能 。 性 生活 史 可 提高 风险 
评估 的 准确 性 。 在 实践 中 ， 一 个 很 常见 的 问题 是 如 
何 诊断 和 治疗 那些 无 特异 性 神经 系统 发 现 但 VDRL 
或 TPPA 检查 结果 阳性 的 患者 ， 以 及 血清 学 检查 阳 
性 但 没有 梅毒 临床 证 据 的 患者 。 详 细 的 病史 和 体检 
以 及 CSF 检查 ， 有 助 于 这 些 问题 的 处 理 。 


最 佳 治疗 


梅毒 螺旋 体 对 许多 抗生素 敏感 ， 直 到 最 近 也 没 
有 出 现 抗 生 素 耐 药 的 证 据 。 但 是 ， 近 年 来 有 关于 阿 
奇 霉 素 治疗 失败 的 报告 ， 并 从 康复 的 对 阿奇霉素 耐 
药 忠 者 的 梅毒 螺旋 体 DNA 序 列 中 发 现 了 证 据 。 早 
期 梅毒 的 标准 疗法 是 单 次 肌 内 注射 2.4 MU AE t 
青霉素 ， 有 些 专 家 提出 每 周 分 2 次 注射 。 也 可 选择 
头 苞 曲 松 ， 每 日 1g 肌 内 注射 或 静脉 注射 ， 持 续 8 一 
10 天 ， 但 对 青霉素 过 人 敏 患者 并 非 完 全 安全 。 多 西 环 
素 ，100mg 口 服 ， 每 日 ?2 次， 持续 14 天 ， 是 不 能 耐 
受 青 霉 素 或 头孢 曲 松 的 患者 可 接受 的 替代 治疗 。 尽 
管 临 床 试验 报告 显示 单 剂 量 阿奇霉素 可 非常 有 效 地 
治疗 早期 梅毒 ， 但 鉴于 阿 奇 釜 素 治疗 失败 的 报告 以 
及 耐 药 基因 的 证 据 ， 不 鼓励 用 阿奇霉素 治疗 早期 梅 
毒 。 潜 伏 和 晚期 梅毒 的 治疗 用 2.4 MU EERE RL 
内 注射 ， 每 周 1 次 ， 共 注射 3 次 。 

如 果 有 神经 梅毒 的 症状 ， 多 数 专家 主张 静脉 滴 
注水 剂 青霉素 G, 每 4 小 时 4MU， 最 少 持续 10 X, 
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因为 茶 星 青霉素 血浆 浓度 低 旦 CSF 中 检测 不 到 。 基 
于 革 星 青霉素 治疗 后 反应 差 且 CSF 中 持续 存在 梅毒 
螺旋 体 的 无 对 照 证 据 ， 同 样 的 治疗 也 适用 于 HIV fF 
任何 类 型 神经 梅毒 的 患者 (包括 无 症状 神经 梅毒 )。 
有 充分 的 证 据 显 示 ，HIV 阴性 的 早期 梅毒 患者 ， 即 
使 13 有 异常 CSE， 经 革 星 青霉素 治疗 后 痊愈 。 因 
此 ，HIV 阴性 的 早期 梅毒 患者 通常 并 不 震 要 极 桦 穿 
W (LP) 检查 CSF。 但 是 ， 对 于 梅毒 和 HIV 双生 
感染 的 患者 ，LP 蚌 明 智 的 ， 尤 其 当 CD4 细胞 计数 
^b T 350 或 者 RPR 或 VDRL 滴 度 至 少 是 1:32 时 ， 
因为 这 些 都 是 神经 梅毒 的 强 预 测 指标 。 建 议 将 青 霉 
素 过 化 的 患者 转 诊 至 专家 进行 青霉素 脱 敏 治 疗 ， 因 
为 没有 其 他 有 效 的 治疗 方法 。 

对 于 接受 治疗 的 梅毒 患者 ， 前 半年 应 每 3 个 月 
复查 一 次 ， 第 二 年 每 6 个 月 复查 一 次 。 对 于 HIV 患 
者 ,第 一 年 至 少 应 3 个 月 复查 1 次 。 如 果 治 疗 成 功 ， 
患者 没有 再 次 感染 ，VDRL 或 RPR 滴 度 应 至 少 下 降 
4 倍 。 如 果 滴 度 持续 不 变 或 者 下 降 后 又 上 升 至 少 4 
倍 ， 应 该 进行 重复 治疗 ， 以 前 设 做 过 CSF 检查 的 应 
进行 检查 。 一 些 患 者 ,尤其 是 潜伏 或 晚期 梅毒 患者 ， 
VDRL 低 水 平阳 性 的 检查 结果 可 持续 数 年 ， 对 重复 
治疗 没有 反应 。 所 有 患者 应 被 报告 到 公共 卫生 部 门 ， 
以 便于 对 性 伴侣 进行 评估 和 治疗 。 


避免 治疗 错误 


瞧 一 的 问题 可 能 出 现在 开具 某 星 青霉素 
(Bicillin) 4bJ;IM, 3xdt— BR Y hi ip X G 的 长 效 
剂型 。 其 他 含有 短 效 青 适 素 的 剂型 也 有 类 似 的 名 称 ，; 
一 定 要 仔细 检查 以 确保 用 的 是 Bicillin， 并 且 它 仅 合 
APE RTE G. 


Ws ETE APH RRITET ALLET T f 
防 ， 包 括 使 用 避孕 套 、 个 人 与 公共 部 门 之 间 良 好 合 
作 。 预 防 的 重点 应 放 在 高 危 人 群 ， 包 括 MSM 和 不 
良 社会 经 济 背 景 的 非洲 裔 美国 人 ， 以 最 终 在 美国 消 
除 梅毒 ， 但 根除 梅毒 将 需要 有 效 的 疫苗 。 在 遥远 的 
将 来 疫苗 有 可 能 成 为 现实 。 


( 杨 海峰 d 么 作 义 R) 


798 第 对 部 分 性 传播 疾病 


参考 文献 


Holmes KK: Azithromycin versus penicillin G benzathine for early syphi- 
lis. N Engl J Med 353(12}1291-1293, 2005, 
The aribor presents a shart discussion of the pror aud cons of using azátbro- 
mycin in therapy of early syphilis, concluding with a mate of caution. 
Sparling PF, Swartz, MN, Musher DM, Healy BP: Clinical manifesta- 
tons of syphilis. In Holmes. KK, Sparling PF, et al (eds): Sexually 
Transmitted Diseases, 4th ed. New York, McGraw-Hill, 2007 (in 
press), 
This is the best carremt summary of sypbilis in both HIV-negative and 
HIV-positive patients. 


———— —— — — 
1. Workowski KA, Berman SM; Centers for Disease Control and 


Prevention: Sexually transmitted. diseases treatment. guidelines, 
2006. MMWR Recomm Rep 55(RR-11):1-94, 2006. 

These are tbe latest guidelines from the CDC, available also at betp:// 
wunw.cde. govstd/mreatment/defanlt.btm. 

2, Marra CM, Maxwell CL, Smith SL, et al: Cerebrospinal fluid 
abnormalities in patients with syphilis: Association with clinical 
and laboratory features. J Infect Dis 189(3)-369-376, 2004, 

The authors present am analysis of the CSP findings that best predict 
whe bas neurorypbilis. 


NE 


生殖 系统 疾病 


114 
115 
116 
117 
118 
119 
120 


避孕 
妊娠 的 常见 问题 
3838 9 HAH 
月 经 失调 
子宫 内 腾 异 位 症 
绝经 

勃起 功能 障碍 





FSi? 3 
H * LI y 
edb E EF FERIFI Leld beth Trl Mar 


river iti 


i 
SY 


| irr "uere 


PerYPN Y PLGA gigi. ry 


e ed 
PERE 


ITEM TES Sata ande 


saute rit ani 


EXE, Iuri 
tas rat ane 

S AUR E 
' Pa EID 


Lees (hes DIM 


25424 


tar thai uel 
b rv iie nr neid, 


Ch peuri -lri 


TY 


ITEM 


LSS LES LE I LSS TATE LSS TEES 





x: F 


引言 








目前 为 止 ， 缺 乏 一 种 有 效 的 方法 控制 生育 ， 这 意味 着 计划 生育 对 大 部 分 妇女 来 说 是 不 可 行 的 。 在 过 去 
的 50 年 里 ， 随 着 新 避孕 方法 的 发 展 和 传播 ， 尤 其 是 避孕 药 的 广泛 应 用 ， 使 社会 发 生 了 多 种 改变 ， 如 婚前 性 
行为 增多 、 接 受 教育 和 工作 的 女性 增多 ， 以 及 一 些 人 口 统计 学 的 变化 ， 如 晚婚 和 丁克 家 庭 。 

在 计划 生育 项 目 中 ， 避 孕 是 一 种 有 效 的 方法 。 例 如 ， 在 肯尼亚 ， 通 过 避孕 使 总 的 生育 率 降低 ， 由 20 
世纪 70 年 代 示 的 每 个 妇女 8 胎 下 降 到 1998 年 的 不 到 5 胎 。 在 育龄 妇女 中 ， 避 孕 措 施 的 使 用 在 不 同 国家 
中 有 所 不 同 ， 从 尼日尔 的 3.9% 到 中 国 的 84 旬 ， 而 每 一 种 避孕 方法 的 使 用 率 也 有 很 大 差别 。 中 国 占 世界 人 
口 的 115， 并 且 有 1/3 的 人 口 采 用 避孕 措施 ， 对 数据 的 统计 有 很 大 影响 ， 而 且 也 强烈 地 影响 对 宫 内 节育 器 
( intrauterine device, IUD ) 和 绝育 手术 的 数据 统计 ， 因 为 这 些 方法 在 大 多 数 国家 中 很 少 使 用 { 表 114-1) 


优点 


避孕 的 医学 优点 


选择 是 否 生 育 和 什么 时 候 生育 ， 除 了 对 社会 和 
经 济 有 益 之 外 ,避孕 也 可 以 产生 直接 的 医学 益处 GN 
过 阻止 媳 娠 而 获得 ) 和 非 避孕 的 益处 (有益 的 副 作 
用 )。 如 孚 所 带 来 的 健康 益处 如 框 114-1 所 示 。 


表 114-1_2005 年 ， 世 界 范围 内 使 用 的 避孕 方法 
ae) 


( % ) 





From United Nations, Department of Economic and Social 
Affairs, Population Division: World Contraceptive Use 2005, 


有 效率 和 失败 率 


每 一 种 避孕 方法 都 存在 者 失败 的 危险 ， 可 导致 
一 些 使 用 者 妊娠 。 但 是 如 果 使 用 者 严格 按照 说 明 使 
用 ， 则 避 至 方法 是 非常 有 效 的 ， 只 要 期 望 避免 妊娠 ， 
每 次 都 需要 采取 避孕 措施 。 事 实 上 ， 大 部 分 避孕 失 
败 者 都 是 因为 使 用 方法 不 正确 或 者 是 在 应 用 一 种 新 
方法 之 前 已 经 停止 使 用 前 一 种 方法 。 各 种 避孕 方法 
(如 宫 内 节育 器 、 植 入 、 节 育 术 ) 的 理论 有 效率 与 实 
际 使 用 有 效率 是 相似 的 ， 使 用 者 做 出 最 初 的 选择 后 在 
使 用 上 无 需 再 做 任何 事情 。 医 务 人 员 指 导 使 用 者 选择 
合理 的 避孕 方法 , 消除 对 风险 的 担 优 , 指导 合理 使 用 ， 
对 有 关 的 副作用 预先 给 予 指导 。 护 理 人 员 、 计 划 生 育 
门诊 人 员 、 法 律 顾问 可 能 会 比 普通 内 科 医 生花 费 更 多 
的 时 间 而 且 可 能 更 为 有 效 ， 尤 其 是 咨询 关于 行为 问题 
时 。 表 114-2 说 明了 大 部 分 方法 的 有 效率 。 


避孕 方法 


行为 方法 
禁欲 被 广泛 的 宣传 对 避孕 是 百分之百 有 效 的 。 
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s (th ^E SE A LASSE 
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改善 
预防 下 列 人 和 群 高 危 妊 娠 : 

s 非常 年 轻 的 青少年 

sa 35 一 40 岁 的 妇女 

se 生育 多 胎 的 妇女 

s 有 疾病 的 妇女 
阻止 由 于 意外 怀孕 面 导数 的 不 安全 的 人 工 流产 ， 从 而 可 

Wb. 

= 妊 刀 妇女 死记 

= 损害 健康 

E 
阻止 由 于 意外 生产 而 导致 的 产妇 和 黑 儿 的 死亡 及 损害 键 康 
促进 性 传播 感染 疾病 和 其 他 疾病 的 第 查 
非 避 \ 孕 的 益处 
口服 避孕 药 

a FE 58 MEAT E P3 RUE 

s go R PERURI 

» Mb EERI KETER N 

s Wb Ser 

a 治疗 月 经 相关 的 缺 铁 性 贫血 

s 治疗 痛经 

治疗 月 经 过 多 

s itfr HIS ER 

s 减 少子 官 内 膜 炎 疼 靖 
非 激素 类 宫 内 节育 器 

a Wwb FE A 
RAMKA A f 8 

= 碱 少 月 经 过 多 和 和 贫血 

= 阻止 由 于 使 用 他 莫 昔 芬 和 肉 激 素 替 代 特 而 引起 的 子宫 

HEHHE 

sa 减少 由 于 月 经 疾病 而 引起 的 子宫 切除 
屏障 法 

s 了 图 止 各 种 性 传播 疾病 
Data from Singh S, Darroch JE, Vlasoff M, Nadeau J: Adding it Up: 
The Benefits of Investing in Sexual and Reproductive Health Care. 
Washington DC and New York, The Alan Guttmacher Institute 
and UNFPA, 2004; Dayal M, Barnhart KT: Noncontraceptive 
benefits and therapeutic uses of the oral contraceptive pill. Semin 
Reprod Med 19(4):295-303, 2001; and Hubacher D, Grimes 
DA: Noncontraceptive health benefits of intrauterine devices: A 
systematic review, Obstet Gynecol Surv 57(2):120-128, 2002. 





但 有 目的 禁欲 的 有 效 性 难以 被 证 实 。 一 些 专家 建议 
变换 性 表达 方式 (手淫 或 体外 性 行为 ) 来 减少 性 交 
行为 。 

周期 性 禁欲 或 自然 计划 生育 (natural family 
planning, NFP) 涉及 到 定时 性 交 ， 从 而 避免 在 排卵 
期 性 交 而 导致 怀孕 。 研 究 表明 在 排卵 之 前 6 天 以 上 
性 交 也 可 能 怀孕 ， 而 在 排卵 之 后 性 交 几 乎 没有 怀孕 
可 能 。 重 要 的 是 排卵 时 间 比 以 前 认为 的 变异 性 更 大 。 
现代 的 NEP 技术 包括 对 与 排 明 有关 的 生理 变化 进行 
观察 (体温 和 官 诺 蒜 液 的 变化 )。 有 姓 娠 意愿 的 夫 
Eth oA NFP 来 确定 周期 中 最 易 怀 孕 的 时 间 。 在 射 
精 之 前 将 阴茎 从 阴道 中 搬出 与 传统 方法 和 最 佳 方法 
(4n NFP) 有 相似 的 失败 率 。 
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屏障 法 ， 例 如 男性 避孕 套 、 女 性 避孕 套 、 宫 颈 
环 、 宫 颈 帽 等 这 些 方法 都 是 通过 阻止 精子 与 卵子 结 
合 而 达到 避孕 。 坚 持 正 确 地 使 用 这 些 方法 是 非常 有 
效 的 ， 尤 其 是 在 成 熟 、 容 易 激动 的 人 群 中 。 乳 胶 吉 
孕 套 对 阻止 艾滋 病 和 其 他 性 传播 疾病 的 传播 是 极为 
重要 的 。 女 性 避孕 套 价格 昂贵 ， 但 是 不 需要 男 伴 再 
应 用 避孕 套 。 这 些 方法 也 阻止 疾病 的 传染 。 即 使 宫 
颈 环 和 宫颈 帽 没有 阻止 精液 与 明道 接触 ， 也 可 以 减 
少 性 传播 疾病 。 


dH F #4 


杀 精 子 剂 可 以 放 在 避孕 套 中 , 以 及 避孕 阴道 栓 、 
凝 胶 、 薄 腊 和 泡 淋 中 使 用 。 杀 精子 剂 可 以 直接 杀 灭 
精子 。 当 前 的 杀 精 子 剂 不 能 杀 灭 HIV 病毒 ， 却 可 以 
增加 HIV 的 感染 率 。 


激素 方法 


激素 方法 包括 单纯 孕 激 素 法 (LA, IUD, iE 
射 或 小 剂量 避孕 药片 ) 和 肉 孕 激素 联合 法 (口服 避 
孕 药 、 贴 剂 、 阴 道 环 和 注射 )。 单 纯 孕 激素 法 可 以 
iiM MRE, PARE. IUd HEBR 
阻止 妊娠 ， 其 中 包括 一 些 最 有 效 方法 可 供 选用 。 紧 
急 避 孕 可 以 阻止 精子 传送 和 阻止 成 熟 卵子 种 植 。 

自 20 世纪 60 年 代 以 来 , 已 有 联合 口服 避孕 药 
(oral contraceptive pill, OCP) 可 供 使 用 ， 但 药物 的 
剂量 和 化 学 成 分 已 发 生 了 很 大 的 改变 。 购 孚 激素 联 
合 比 单一 应 用 相同 剂量 的 孕 激素 更 有 效 ， 预 计 每 28 
天 可 撤离 出 血 (模拟 一 个 月 经 期 )。 目 前 大 部 分 OCP 
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表 114-2 在 使 用 传统 的 和 最 好 的 避孕 方法 的 第 一 年 内 ， 女 性 的 意外 妊娠 率 ， 以 及 第 一 年 后 的 绎 续 使 用 率 


使 用 第 一 年 内 女性 的 意外 妊娠 率 ( % ) 


方法 传统 方法 


未 用 任何 避孕 措施 
杀 精 子 剂 
射精 前 撤 出 

多 产 意识 
标准 天 方法 


药物 联合 小 剂量 避孕 药片 
Evra HR Hr 

阴道 环 

Depo-Provera 

(MINI EASTER) 
宣 内 节育 器 

ParaGard 

Mirena 

Implanon 
(皮下 埋 植 型 避孕 剂 ) 
女性 绝育 术 

男性 绝育 术 


最 佳 方法 第 一 年 后 继续 使 用 率 { % ) 





注意 ;虽然 在 美国 不 常用 , Norplant 和 Norplant-2 与 Implanon 的 有 效率 相似 , KANKARE Depo-Provera 的 有 效率 相似 ，。 
From Trussell J: Contraceptive efficacy. In Hatcher RA, Trussell J, Nelson A, et al (eds); Contraceptive Technology, 19th revised ed, New 


York, Ardent Media, 2007, Table 27-1. 


GL TRAE, RA AE 20 一 3Sug. AMT 
几 种 不 同 的 孚 激素， 它们 的 效能 和 副作用 各 不 相同 。 
持续 应 用 (无 安奈 剂 周 ) OCP 可 阻止 月 经 相关 疾病 ， 
如 贫血 . 月 经 过 多 、 经 前 期 综合 征 、 经 期 偏 头 痛 发 作 、 
Sad Afr me ipn Nf qe. uy d B a IE TEE 
产 长 周期 剂型 ， 可 长 期 抑制 月 经 出 血 。 

节育 贴 剂 与 联合 OCP 在 化 学 成 分 和 效果 上 都 非 
常 相似 。 可 用 于 皮肤 ， 每 周一 次 ， 连 用 三 周 。 对 于 不 
方便 每 天 服 避 孕 药 的 女性 来 说 这 是 非常 有 用 的 ， 但 是 


需要 交付 的 总 费用 与 OCP 相 比 要 昂贵 得 多 ， 而 且 有 
形成 血栓 的 危险 , 但 是 另 一 方面 它 的 效果 确实 不 错 。 

BATES WAAC, FERRER CR EP, HFE 
放 不 同 的 孕 激素 。 在 28 天 周期 中 使 用 21 天， 使 用 
者 耐 受 良好 。 此 装置 中 含有 的 药物 最 足以 在 标注 的 
21 天 后 阻止 怀孕 ， 因 此 在 一 个 周期 内 可 以 连续 使 用 
达 1 个 月 。 

峻 孕 激 素 联 合 注射 与 单 用 孕 激素 注射 比较 ， 效 
果 相 做 ， 但 是 它 对 出 血 控制 得 更 好 。 目 前 在 美国 已 
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不 再 应 用 。 

包括 雌 激 素 化 合 物 在 内 的 所 有 避孕 方法 ， 可 以 
剂 其 依赖 方式 诱发 血液 的 高 凝 状 态 ， 增 加 深 静 脉 血 
栓 形成 、 心 肌 梗 死 和 卒中 的 危险 。 即 使 是 现在 的 低 
剂 基 配方 ， 如 果 与 增加 凝血 风险 有 关 的 糖尿 病 、 肥 
胖 、 高 血脂 、 吸 烟 共 同 存 在 ， 血 栓 形 成 倾向 则 可 能 
增加 心血 管事 件 的 风险 。 如 朵 持续 使 用 含有 上 峻 激素 
的 OCP 可 加 重 高 血压 。Depo- 甲 羟 学 酮 是 一 种 单纯 
音 激 素 药 物 ， 被 认为 与 骨 质 玖 松 相 关 。 


SAPTE 


宫 内 节育 器 (IUD) 是 一 种 置 于 子宫 内 部 阻止 
妊娠 的 装置 。IUD 与 永久 性 节育 产生 的 效果 相似 ， 
但 是 此 装置 摘除 后 则 仍 可 以 妊娠 。 钢 的 IUD 可 以 引 
起 放置 部 位 炎症 反应 从 而 使 精子 裂解 。 含 有 孕 激 素 
的 IUD 可 在 放 轻 处 向 内 膜 释 放 高 剂量 的 药物 ， 使 黏 
液 变 厚 ， 子 宫 内 膜 变 薄 ， 从 而 阻止 精子 通过 。 已 证 
HJ IUD 与 盆腔 感染 相关 ， 如 盆腔 炎症 性 疾病 和 脓 毒 
性 流产 。 昌 然 当 前 的 IUD 较 以 前 更 安全 ， 但 对 于 有 
盆腔 感染 的 女性 来 说 仍 不 推荐 使 用 。 
永久 性 节育 

完成 生育 的 夫妇 常会 选择 永久 性 节育 术 ， 主 要 
是 由 于 其 保险 性 和 长 期 有 效 性 。 输 精 管 结扎 术 非 常 
容易 ， 在 门诊 局 诬 下 即 可 完成 ， 而 且 比 输卵管 结扎 
更 安全 更 有 效 。 双 侧 输卵管 结扎 术 可 以 在 前 宫 产 时 
完成 ， 也 可 在 产后 即刻 通过 小 切口 或 腹腔 镜 完成 。 
存在 的 危险 包括 抱怨 ， 尤 其 是 刚 开 始 生活 的 年 轻 的 
夫妻 ， 还 有 手术 风险 、 节 育 失 败 的 风险 (ERRE 
内 妊娠 )。 


流产 


由 于 流产 的 花费 高 、 可 行 性 差 和 一 些 社会 、 情 
感 、 精 神 因素 ， 使 其 不 是 主要 的 控制 生育 的 方法 。 
但 是 在 医疗 监管 下 可 用 作 一 种 备用 方法 ， 对 减少 孕 
妇 的 发 病 率 和 死亡 率 是 非常 重要 的 ， 尤 其 是 对 复杂 
的 高 危 妊 娠 患者 非常 重要 。 手 术 的 安全 性 主要 取决 
于 怀孕 的 年 龄 和 一 些 系 统 因 素 如 操作 人 员 技 能 、 流 
产后 的 护理 。 


针对 患者 的 方法 
在 临床 实践 中 要 经 常 了 解 女 性 规律 的 性 交 史 、 


有 无 生育 计划 和 有 无 应 用 避孕 措施 。 选 择 的 原因 可 
能 包括 对 接触 的 缺乏 ， 以 及 对 性 活动 和 做 父母 的 巴 
盾 。 由 于 先前 对 生育 控制 的 经 验 、 避 孕 方 法 现实 的 
或 想象 的 风险 及 其 副作用 ， 使 夫妻 对 现行 的 避孕 方 
法 不 满意 。 对 于 那些 近期 不 打算 妊娠 的 人 群 ， 她 们 
的 目的 可 能 是 打算 推迟 妊娠 、 间 隔 生 育 或 避免 岳 养 
孩子 。 这 些 目 的 都 会 影响 其 对 避孕 方法 的 选择 。 选 
择 避 孕 方 法 必须 考虑 到 地 域 性 和 个 体 化 ， 这 是 非常 
重要 的 。 一 些 最 有 效 的 和 高 效 价 的 避孕 方法 ， 如 种 
植 体 、IUD、 永 久 性 节育 术 具 有 较 高 的 初始 成 本 ， 
使 它们 望尘莫及 。 


a 


目前 一 些 避 孕 方 法 对 阻止 妊娠 几乎 是 百分之百 
有 效 ， 但 由 于 获取 途径 有 限 ， 意 外 妊娠 仍然 是 一 个 
全 球 性 问题 。 虽 然 新 的 避孕 方 法 在 将 来 可 能 出 现 ( 包 
括 男 性 激素 法 )， 但 在 近 几 年 之 内 还 主要 通过 对 那 
些 不 了 解 避孕 方法 的 人 群 进行 避孕 指导 来 减少 意外 
妊 媒 。 很 多 方法 依从 性 差 ， 尤 其 是 避孕 套 的 应 用 ， 
希望 能 找到 一 个 更 好 的 男性 和 女性 都 能 依从 性 好 的 
方法 。 对 于 大 部 分 女性 来 说 ， 性 交 最 大 的 危险 不 是 
妊娠 ， 而 是 死 于 HIVIAIDS。 上 且 前 已 在 研发 能 有 效 
阻止 妊娠 和 预防 HIV 感染 的 杀 精 子 剂 和 杀菌 剂 。 


( 刘 X 译 ub R) 
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妊娠 是 即将 成 为 母亲 的 适应 阶段 。 一 些 妊娠 的 症状 ,如 恶心 .乳腺 压痛 .尿频 ,腰痛 .疲乏 几乎 总 是 会 出 现 。 
然而 这 些 所 谓 妊 娠 的 轻微 不 适 却 引起 了 明显 的 病态 。 诸 如 便秘 、 痔 疮 、 鼻 充血 、 水 肿 、 腕 管 综合 征 等 这 些 
良性 病症 在 妊娠 期 间 非 常常 见 ， 但 治疗 上 却 与 未 怀孕 者 一 样 。 妊 娠 期 间 常见 问题 见 表 115-1， 而 后 是 关于 


妊娠 期 间 用 药 的 讨论 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 
妊娠 期 间 药 物 的 合理 使 用 


为 娃 媒 期 妇女 开 药 非常 困难 ， 因 为 过 多 的 限 
制 性 惯例 认为 妊娠 妇女 不 应 该 服药 ， 大 部 分 妇女 会 
自 愈 。 下 面 是 对 妊娠 妇女 治疗 的 总 指南 。 必 须 将 妊 
娠 前 就 已 经 患 病 或 复杂 的 妊娠 患者 转 诊 至 围 生 期 专 
家 。 向 专家 咨询 处 理 建 议 永 远 是 正确 选择 ， 非 正式 
的 咨询 能 使 咨询 者 及 早 干预 或 识别 那些 复杂 的 病例 
和 必须 转 诊 的 病例 。 
计划 妊娠 


实际 上 在 妊娠 之 前 就 应 该 计划 使 用 药物 治疗 ， 
尤其 是 患 有 慢性 疾病 的 妇女 。 共 丙酮 酸 尿 症 、 糖 尿 
病 、 高 血压 、 吸 烟 、 肥 胖 的 患者 车 想 要 一 个 健康 的 
宝宝 ， 就 更 需要 改变 自己 的 生活 方式 和 对 疾病 进行 
治疗 。 对 存在 以 上 疾病 的 母亲 在 怀孕 前 改善 其 健康 
状况 ， 可 以 减少 流产 、 胎 儿 畸 形 、 妊 娠 高 血压 、 分 
娩 并 发 症 等 。 患 有 高 血压 、 糖 尿 病 的 妇女 在 怀孕 之 
前 最 好 改变 一 下 治疗 方案 ， 因 为 有 一 些 有 效 的 治疗 
方法 在 怀孕 期 间 应 用 是 安全 的 。 


期 和 诗意 外 妊 姐 
计划 妊 媒 对 于 所 有 处 于 生殖 期 的 妇女 都 是 非常 
806 


必要 的 。 在 美国 超过 一 半 的 妊娠 妇女 都 是 意外 妊娠 。 
妊娠 危险 评估 对 那些 不 打算 妊娠 者 来 说 是 非常 有 帮 
助 的 ， 其 中 包括 性 行为 、 如 孕 药 选择 、 使 用 方法 是 
可 正确 等 。 不 打算 妊娠 的 妇女 可 以 暂 不 必 行 孕前 护 
理 ， 也 可 延长 应 用 那些 对 妊娠 有 害 的 药物 。 另 外 ， 
妊娠 妇女 为 了 保护 孩子 可 以 在 怀孕 早期 停止 用 药 ， 
然而 在 一 些 情况 下 ， 这 样 做 可 能 对 妊娠 者 本 身 和 发 
育 的 胎儿 都 会 造成 伤害 。 但 是 一 般 推荐 怀孕 前 的 生 
育 期 妇女 服用 含有 400ug 叶酸 的 复合 维生素 以 减少 
神经 管 畸形 。 


当前 的 处 方 、 非 处 方药 物 、 草 药 和 药物 的 滥用 


妊娠 妇女 经 常 认为 她 们 妊娠 前 使 用 的 药物 是 安 
全 的 ， 尤 其 是 非处方药 物 。 这 些 药物 主要 包括 阿 司 
匹 林 、 非 省 体 类 抗 炎 药 或 是 怀孕 期 间 不 适宜 使 用 的 
其 他 药物 。 像 抗 组 胺 类 与 减轻 充血 药 的 联合 用 药 也 
存在 问题 ， 因 为 许多 医生 不 清楚 药物 的 准确 成 分 。 
通常 治疗 感冒 的 药物 可 以 有 6 种 或 更 多 种 成 分 ， 而 
患者 的 症状 可 能 仅 需 要 一 种 或 两 种 药物 治疗 。 草 药 
的 治疗 也 备 受 关注 ， 因 为 缺乏 对 奸 娠 患者 应 用 草药 
危险 度 的 研究 ， 而 且 医 生 也 忽视 了 这 方面 的 资料 。 
其 他 被 关注 的 药物 还 包括 酒精 和 违禁 药物 ， 这 些 可 
能 对 胎儿 有 致 轩 和 毒性 作用 。 对 于 有 疾病 或 身体 不 
适 的 妊娠 者 来 说 ， 非 药物 治疗 可 能 有 效 。 这 些 包 括 
食物 、 自 信心 的 建立 、 社 交 活 动 、 休 息 周期 及 工作 
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PRE EE KISNBOUTRELSXDKÉE, DL 
用 背带 裤 或 支持 物 。 


使 用 最 小 的 有 效 剂 量 


妊娠 的 生理 改变 包括 血 流量 和 心 输出 量 的 增 
加 、 肾 小 球 滤 过 率 的 增加 、 蛋 白 结 合 减少 、 胃 蠕动 
的 延迟 、 肝 代谢 的 改变 及 其 他 影响 药物 动力 学 的 改 
变 。 这 些 改 变 需要 进行 药物 剂量 的 调整 ， 对 患者 应 
使 用 最 小 的 有 效 剂量 。 


立即 停止 使 用 无 效 的 药物 


妊娠 前 三 个 月 孕 检 时 间 一 般 为 每 4 ~ 6 周一 次 ， 
有 效 的 药物 治疗 通常 在 应 用 数 天 后 就 会 产生 作用 ， 
然而 ， 有 的 患者 也 可 能 直到 下 一 次 孕 检 一 直 应 用 一 
种 无 效 的 药物 。 应 用 一 种 新 药 后 应 及 时 随访 ， 需 要 
与 医生 进行 电话 沟通 或 是 去 医院 进行 随 诊 。 


很 好 的 了 解 几 种 药物 


对 于 经 常 给 孕妇 看 病 的 医生 来 说 ， 在 给 她 们 开 
药 时 应 该 有 一 套 自己 的 治疗 方案 。 开 始 时 应 用 几 种 
药物 是 合理 的 【如 栈 氨 酚 、 多 西 拉 敏 、 维 生 素 Be、 
青霉素 、 头 孢 菌 素 、 叶 酸 及 左 甲 状 腺 素 片 )， 按 照 
研究 文献 所 示 的 剂量 应 用 应 该 是 既 有 效 又 无 副 作 
用 。 最 好 使 用 一 些 经 过 多 年 临床 实践 的 药物 ， 而 不 
应 用 从 未 应 用 于 妊 媒 患者 的 新 药 。 


查询 不 了 解 的 药物 


有 很 多 关于 妊娠 期 和 哺乳 期 应 用 药物 危险 性 方 
面 的 书籍 及 在 线 资料 ， 如 REPROTOX (治疗 信息 
服务 组 织 机 构 )。 上 畸形 学 信息 服务 组 织 和 它 的 成 员 
组 织 向 医生 和 患者 免费 提供 信息 ， 而 且 可 以 从 网 上 
直接 下 载 打印 。 

众所周知 的 致 畸 剂 包括 酒精 .放射 性 碘 , 锂 .来 、 
沙 利 度 胺 、 异 维 A 酸 、 血 管 紧张 素 转 换 酶 抑制 剂 、 
BGK, KRW, PRK, HARE, PUR. 
性 激素 (nce. MENOROS), Suzy Hy (如 
KER, — RA, KSPR, ARE) 和 许多 
抗 肿瘤 药物 。 

盟 然 应 用 药物 可 能 出 现 胎儿 栈 形 生长 的 危险 ， 
但 是 完全 抵制 药物 也 存在 着 危险 。 对 于 某 种 疾病 ， 
其 应 用 药物 治疗 的 益处 远大 于 所 出 现 的 危险 性 。 例 
如 母亲 严重 的 发 热 应 用 退 热 药 治 疗 对 于 胎儿 来 说 是 
有 益 的 ， 而 治疗 妊娠 期 恶心 、 哎 吐 对 于 母亲 来 说 是 


HAJ, AEAN, KI, PARAR, EN 
FEAT FEB AT ab, ARA H H h fE FENE A 
与 其 他 可 能 存在 疾病 的 治疗 的 危险 性 、 未 治疗 的 母 
亲 疾 病 的 危险 性 和 分 娩 前 期 为 保护 胎儿 而 未 使 用 药 
物 的 危险 性 相 比较 。 即 使 知道 应 用 某 种 药物 对 胎儿 
4k Ges. POETER. pilej), fH 
是 如 果 不 使 用 会 产生 更 大 危险 的 情况 下 也 可 能 应 
用 。 


避免 治疗 错误 


因为 高 血压 非常 常见 ， 所 以 患 有 高 血压 病 的 妊 
媒 妇 女 可 能 被 误诊 ， 并 可 能 使 用 正规 降 压 药物 治疗 。 
妊娠 或 产 袜 期 妇女 在 晚上 可 出 现 严 重 的 子 痛 前 期 症 
状 而 进入 急救 室 。 这 些 症 状 包 括 严 重头 痛 、 视 觉 改 
变 、 由 于 肝 损 害 引 起 的 上 腹部 或 右上 腹 疼 痛 。 其 他 
子 痛 前 期 的 异常 表现 包括 血压 三 160/110mmHg, # 
水 过 少 、 宫 内 生长 受 限 、HELLP 症状 (溶血 、 肝 酶 
升 高 、 血 小 板 减 低 )。 虽 然 降 奈 药 物 可 以 用 于 子 靖 
前 期 的 治疗 ， 但 是 对 于 妊娠 末期 和 进行 性 加 重 的 严 
重子 痫 前 期 妇女 来 说 ， 最 重要 的 治疗 就 是 终止 妊娠 ， 
尽快 分 娩 。 

围 生 期 心肌 病 是 一 种 罕见 的 疾病 ， 它 通常 出 
现在 妊娠 最 后 一 个 月 或 分 娩 的 六 个 月 内 ， 出 现 此 
疾病 的 妊娠 妇女 通常 无 心肌 病史 。 初 始 症 状 包括 
疲劳 、 胸 痛 、 气 短 ， 患 者 可 能 出 现 心动 过 速 、 低 
血压 ， 静 脉 补充 液体 可 使 症状 加 重 。 虽然 年 轻 、 
健康 的 妊 媒 期 妇女 能 够 承受 血 容量 的 增加 ， 但 基 
被 诊断 为 用 生 期 心肌 病 的 妇女 却 不 能 承受 血 容量 
的 增加 ， 块 速 补 液 可 以 引起 肺 水 肿 或 死亡 。 超 声 
心动 图 、 心电图 和 胸 片 可 帮助 诊断 该 病 ， 该 病 的 
治疗 可 应 用 地 高 六 、 利 尿 剂 、 限 钠 . p 受 体 阻 断 剂 、 
减轻 后 负荷 。 


对 妊娠 妇女 的 研究 总 受到 一 些 概念 的 阻碍 ， 人 
们 认为 妊娠 妇女 出 现 的 症状 都 微不足道 ， 在 一 些 
试验 中 并 未 将 妊娠 妇女 及 其 胎儿 包括 在 内 。 大 部 分 
妊娠 的 理想 结局 导致 了 对 传统 治疗 方法 无 异议 的 接 
受 。 目 前 的 循 证 医学 可 以 帮助 我 们 确定 什么 样 的 治 
疗 有 效 ， 什 么 样 的 治疗 应 该 被 废除 。 


( 刘 X 译 KEE 校 ) 
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妊娠 期 糖尿 病 


引言 
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糖尿 病 ( diabetes mellitus, OM) 是 最 常见 的 妊娠 期 并 发 症 。 早 于 妊娠 出 现 的 糖尿 病 被 称 为 孕前 糖 
尿 病 ( pregestational diabetes, PGDM )， 而 在 妊娠 期 诊断 的 糖尿 病 被 称 为 妊娠 期 糖尿 病 ( gestational 
diabetes mellitus, GDM )。 全 部 妊娠 者 中 有 2% ~ 5% 并 发 糖尿 病 , 而 在 这 些 人 中 有 90% 为 妊娠 期 糖尿 病 。 
但 是 ， 很 多 媳 娠 期 糖尿 病 患 者 在 被 诊断 之 前 没有 明显 的 表现 。 尽 管 目前 对 糖尿 病 的 认识 和 治疗 已 经 有 所 提 
高 ,但 是 糖尿 病 仍 然 是 围 生 期 发 病 率 和 死亡 率 的 一 个 重要 原因 。 对 胎儿 的 影响 包括 严重 的 异常 , 涉及 心血 管 、 
中 枢 神 经 、 骨 骼 、 泌 屎 系统 以 及 生长 受 限 、 巨 大 儿 、 富 内 死亡 、 新 生 儿 低 血 糖 症 、 呼 吸 窘 迫 ; HbA,C>8.5% 
者 发 生 率 可 高 达 22%。 大 部 分 胎儿 的 异常 可 与 产 前 血糖 控制 直接 相关 。 而 且 ，10% ~ 15% 的 妇女 在 妊娠 
后 仍 出 现 糖 耐 量 受 损 或 明显 的 糖尿 病 ， 这 其 中 50% 以 上 的 人 在 10 年 内 确诊 糖尿 病 。 不 幸 的 是 仅 23% ~ 


45% 的 妇女 按 建议 进行 了 随访 检查 。 


病因 和 发 病 机 制 


ANEI, MOR, WAAR, E 
长 催乳 激素 ， 它 们 的 产生 可 以 导致 妊娠 者 处 于 糖尿 
病状 态 (图 116-1)。 肉 激素 可 增加 胰岛 素 与 细胞 的 
结合 ， 但 是 黄体 酮 和 皮质 醉 却 减少 胰岛 素 的 结合， 
抵消 了 肉 激 素 的 这 一 作用 。 黄 体 酮 、 皮 上 质 醉 、 泌 乳 
刺激 素 、 生 长 催乳 激素 也 可 以 引起 胰岛 素 结合 后 作 
用 缺陷 。 如 果 努 力 抵消 这 些 变 化 ， 就 会 出 现 胰岛 素 
分 泌 显 著 增 加 ， 在 媳 娠 晚期 达到 高 峰 。 

GDM 与 2 型 糖尿 病 有 很 多 相似 特征 。 高 血糖 
症 与 两 种 缺陷 有 关 : 第 一 ， 与 正常 妊娠 者 相 比 胰岛 
素 分 这 减少 ， 这 可 以 通过 胰岛 素 第 一 时 相 分 这 减少 
和 进食 后 血糖 高 峰 反应 延迟 和 下 降 来 证 明 ， 第 二 ， 
胰岛 素 敏感 性 下 降 到 非 娃 娠 时 的 1/3. 

随 着 复杂 研究 的 进展 ， 发 现 胰岛 素 可 通过 多 种 
途径 对 胎儿 产生 非常 明确 的 影响 。 胎 儿 的 血糖 水 平 
常 比 母亲 的 血糖 水 平 低 20mg/dl。 随 着 严重 的 高 血 
糖 ， 肌 醇 、 花 生 四 燃 酸 合成 减少 ， 以 及 其 他 类 花生 
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酸 生 物 合成 途径 异常 ， 导 致 细胞 内 的 自由 基 和 血糖 
水 平 升 高 。 每 一 个 因素 都 可 能 成 为 胎儿 异常 的 起 源 ， 
目 这 些 因 素 可 以 相互 影响 。 胎 儿 高 血糖 可 以 导致 酸 
中 毒 . 组织 缺 氧 . 高 胰岛 素 血 症 , 并 随 之 导致 巨大 儿 。 
高 血糖 对 胎儿 皮质 鲜 的 影响 表现 在 可 使 胎儿 下 型 肺 
泡 细胞 分 洲 的 肺 表面 活性 物质 减少 ， 从 而 引起 肺 成 


诊断 方法 


主要 的 争论 点 仍然 是 关于 对 GDM 的 常规 和 
检 。 低 危 女性 [年 龄 <25 岁 ， 非 糖尿 病 流 行 的 种 族群 
体 ， 如 西班牙 、 美 国 印 第 安 、 东 南亚 、 太 平 洋 岛 或 
非洲 裔 美国 人 ， 体 重 指数 (BMD<<25， 无 异常 粮 耐 
量 史 ， 无 关于 GDM 住 院 的 产科 记录 ， 一 级 亲属 无 
糖尿 病 ] 可 能 不 需要 得 检 。 高 危 患 者 包括 病态 肥胖 、 
既往 不 明 原 因 的 胎儿 死亡 、 既 往 婴 儿 体重 超过 4 公 
斤 . 有 GDM 或 尿 糖 病史 ， 这 些 患 者 一 定 要 在 妊 媒 早 
期 和 中 期 进行 得 查 。 如 果 得 查 正常 ， 需 在 妊娠 26 一 





图 116-1 妊娠 期 糖尿 病 。 
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相关 病理 生理 学 
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心 
治疗 目标 是 通过 联合 饮食 、 锻 练 和 胰岛 索 治 疗 ， 努 力 使 血 帆 尽 可 能 控制 在 ”以 体 畸形 ， 
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28 SZ de, n Hof iE EE MC PF (E724 一 28 周 只 检 
查 一 次 即 可 。 

正常 检测 口服 50g BR fores 1 小 时 的 血糖 ， 患 
者 无 需 禁 食 。 如 果 血 糖 超过 140mg/dl， 一 定 要 评估 
口服 100g 糖 负 荷 后 3 小 时 的 糖 耐量 。 有 些 检 测 中 
A> VA 130mg/dl 为 临界 值 ， 这 是 由 于 高 闽 值 使 诊断 
GDM 的 敏感 度 降低 10%, UL PE 116-1, 
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处 理 和 治疗 


孕前 咨询 


PGDM 患者 在 计划 妊娠 前 应 严格 控制 血糖 ， 因 
为 有 50% 以 上 的 妊娠 者 都 是 无 计划 妊娠 ， 生 育 年 龄 
妇女 每 次 就 诊 时 社区 医生 必须 询问 避孕 及 计划 妊娠 
的 情况 。 应 测定 糖化 血红 蛋白 ， 使 其 控制 在 正常 水 
平 。 研 究 表明 孕妇 在 妊娠 前 每 日 服用 包含 0.4mg H 
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病态 肥胖 
胎儿 死亡 史 
KL: 
妊娠 期 糖尿 病史 
1 级 亲属 有 糖尿 病 
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参数 美国 国家 Carpenter 和 
MRAM” Coustan’ 

BL prp 

Mf 

1 小 时 

2 小 时 

3 小 时 


诊断 标准 2 个 或 更 多 值 


2 个 或 更 多 值 
超过 超过 

“此 标准 得 到 美国 妇 产 科 医 师 学 会 的 赞同 。 

"美国 人 常用 的 诊断 标准 。 


酸 的 复合 维生素 至 少 3 个 月 ， 可 以 减少 神经 管 畸 形 、 
居 裂 、 某 种 先天 性 心脏 病 的 危险 。 高 血压 患者 如 果 
服用 血管 紧张 素 转换 酶 (ACE) 抑制 剂 ， 应 该 考虑 
换 用 钙 离 子 持 抗 剂 ， 因 为 ACE 抑制 剂 可 能 会 引起 
胎儿 肾 损害 ， 尤 其 在 孕 中 期 服用 。 


血糖 控制 


饮食 
不 管 是 PGDM 患者 还 是 新 诊断 的 GDM 患者 ， 






正常 体重 ( BMI 19.8 ~ 26) 


<25 
非 西班牙 人 、 土 著 美 国人 、 东 
要 人 、 太 平 洋 岛 人 、 非 洲 






常规 产 前 检查 


均 应 该 进行 饮食 指导 。 表 116-2 可 以 用 作 计 算 总 热 
ht. 

虽然 传统 建议 总 热量 的 50% ~ 60% 为 碳水 化 
合 物 ， 但 近来 的 研究 表明 碳水 化 合 物 限定 在 40% 
可 以 降低 巨大 胎儿 的 发 生 率 。 蛋 白 应 该 占 总 热量 
的 20%， 脂 肪 占 40%。 少 县 多 餐 可 使 血糖 平稳 控 
制 ， 建 议 能 量 分 配 如 下 : 早餐 10% ~ 15%， 上 午 
点 心 占 0% 一 10%, "P. 20% ~ 30% ， 下 午 点 心 
占 0% ~ 10%, MBH 30% ~ 40%, HATA 0% ~ 
10%, 


胰岛素 


孕前 糖尿 病 。 采 用 口服 降 糖 药 治 疗 的 孕妇 通常 
都 要 转换 为 每 天 两 次 的 胰岛 素 治疗 ， 采 用 常规 和 中 
性 鱼 精 蛋白 锌 (neutral protamine Hagedorn, NPH) 
联合 治疗 。 然 而 目前 很 多 孕妇 仍然 口服 格 列 本 脲 ， 
偶尔 服用 二 甲 双 县 治疗 。 从 怀孕 至 孕 12 周 胰 岛 素 
剂量 为 每 日 0.5U/kg， 孕 12 ~ 28 周 胰岛 素 用 量 为 
0.8U/ kg， 此 后 的 胰岛 素 用 量 为 1U/ kg。 孕 妇 使 用 
胰岛 素 泵 应 慎重 。 由 于 孕期 前 三 个 月 有 与 怀孕 相关 
的 食欲 下 降 和 睡眠 模式 改变 ， 使 孕妇 增加 了 低 血糖 
的 危险 。 指 导 孕 妇 在 发 现 低 血糖 早期 反应 时 按 方案 


体重 分 类 体重 指数 “ 所 需 热量 
< 19.8 
19.8 ~ 26.0 
26.0 — 29.0 
> 29.0 












“怀孕 开始 的 实际 体重 除 以 身高 的 平方 米 。 
"饮食 能 量 的 制订 需要 以 妊娠 体重 为 基础 。 


口服 含 糖 食物 是 非常 重要 的 。 家 庭 成 员 应 该 学 习 正 
确 使 用 胰岛 素 笔 。 每 天 应 该 用 家 庭 血糖 测量 仪 测量 
血糖 4 — 7 次 。 应 用 胰岛 素 的 孕妇 应 该 每 周 通过 电 
子 邮件 和 传真 方式 向 医生 汇报 血糖 及 胰岛素 用 量 情 
况 。 

妊娠 期 糖尿 病 。 许 多 医生 在 医院 为 患者 每 周 测 
量 一 次 外 周 静 脉 空腹 血糖 和 1 或 2 小 时 餐 后 血糖 值 ， 
尽管 研究 提示 与 家 庭 血 糖 仪 测量 相 比 ， 其 发 生 巨大 
胎儿 的 概率 较 高 。 但 是 否 开 始 应 用 胰岛 素 治疗 取决 
于 家 庭 血糖 测量 仪 反映 的 血 精 水 平 。 通 过 记忆 芯片 
和 电脑 软件 的 应 用 可 以 准确 记录 平均 血糖 值 。 每 天 
至 少 应 该 测量 4 次 空腹 及 餐 后 1 或 2 小 时 血糖 。 现 
已 证 明 利用 和 餐 后 血糖 值 调整 胰岛 素 用 基 对 阻止 新 生 
儿 低 血 糖 和 出 现 巨 大 儿 比 餐 前 血糖 值 更 为 有 效 。 一 
个 更 严密 的 监测 计划 包括 餐 前 血糖 水 平 (每 日 测量 
7 次 )， 并 计算 每 天 平均 血糖 值 。 当 每 天 测量 证 实 
血糖 控制 良好 时 ， 可 减 至 每 周 测定 三 次 。 重 复 测定 
室 腹 血糖 值 大 于 95mg/dl 或 餐 后 1 小 时 血糖 值 大 于 
140mg/dl 则 必须 应 用 胰岛 素 治疗 。 胰 岛 素 的 剂量 需 
按照 实际 体重 每 天 0.7U/kg 计算 ， 每 天 分 两 次 在 早 
餐 前 及 晚餐 前 注射 。 早 餐 前 通常 应 用 2:1 比例 的 常 
规 和 NPH 胰岛 素 ， 晚 餐 前 应 用 1:1 的 常规 和 NPH 
胰岛 素 。 偶 尔 有 一 些 患者 空腹 血糖 水 平 持续 升 高 ， 
则 需要 把 晚餐 前 注射 的 NPH 改 为 睡 前 广 射 ， 仅 在 晚 
餐 前 注射 常规 胰岛 素 。 毛 细 血 管 血糖 的 目标 值 空腹 
应 小 于 95mg/dl， 和 餐 前 血 粮 小 于 95mg/dl, $5 1 小 
时 血糖 小 于 140mg/dl， 平 均 血糖 在 90 ~ 100 mg/di, 


3 ARR HES 


到 目前 为 止 ， 由 于 考虑 到 口服 降 糖 药 可 能 导 
致 胎儿 异常 或 新 生 儿 低 血 糖 ， 所 以 孕妇 不 服用 口 
服 降 糖 药 。GDM 和 2 型 糖尿 病 有 相似 的 病理 生理 
学 ， 这 一 发 现 使 人 们 对 口服 降 糖 药 治疗 GDM 产生 
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了 新 的 兴趣 。 新 的 降 糖 药 如 格 列 本 脲 只 与 发 白 结合 
而 且 半 衰 期 短 ， 所 以 减少 了 对 胎儿 的 作用 。 近 来 对 
GDM 的 研究 表明 ， 口 服 降 糙 药 导致 巨大 胎儿 或 新 
生 儿 低 血 糖 的 发 病 率 与 胰岛 素 相 似 ， 并 且 有 很 好 的 
依从 性 ， 低 血糖 事件 减少 。 没 有 充足 的 证 据 和 资料 
证 实 其 他 口服 药 的 致 畸 情 况 。 很 多 资料 还 不 能 证 明 
血糖 控制 不 佳 与 口服 降 糖 药 是 否 相关 。 


其 他 产 前 监护 


所 有 的 PGDM 患者 都 必须 接受 基本 的 眼科 检 
查 ， 了 解 是 否 存在 视网膜 病变 。 如 果 存 在 增生 病变 ， 
则 可 以 在 妊娠 期 进行 光 凝 治疗 。 良 性 病变 需要 在 妊 
娠 的 早 、 中 、 晚 期 进行 随访 ， 因 为 血糖 的 控制 与 省 
与 疾病 恶化 密切 相关 。 尿 培养 ，24 小 时 尿 组 白 测定 
及 肌 栈 清除 率 应 该 在 妊娠 早期 测定 。 有 10 年 以 上 
糖尿 病 病史 的 患者 ， 以 及 有 肾病 和 高 血压 的 患者 ， 
则 应 该 做 心电图 检查 。 


胎儿 监护 


因为 糖尿 病 患 者 易 发 生 先 天 性 胎儿 栈 形 ， 因 此 
在 怀孕 早期 需 检测 糖化 血红 蛋白 水 平 。 所 有 糖尿 病 
患者 均 应 该 通过 血清 或 超声 检查 来 发 现 异常 。 孕 早 
期 检查 包括 血清 标志 物 和 超声 检查 颈 部 半 透 明 膜 ， 
以 短 查 先天 性 心脏 病 和 非 整 倍 体 遗 传 。 孕 中 期 检查 
包括 甲 胎 蛋 白 和 18 ~ 20 周 时 全 面 的 超声 检查 。 如 
果 孕 早期 发 现 糖化 血红 蛋白 水 平 升 高 ， 则 在 孕 22 
周 应 该 做 胎儿 超声 心动 图 评估 是 否 存 在 先天 性 心脏 
病 。 心 脏 病 变 包括 室 间 隔 缺 损 、 大 血管 移 位 、 法 洛 
四 联 症 、 动 脉 导 符 未 闭 、 左 心 发 育 不 全 。 血 糖 控制 
不 佳 、 血 管 疾病 或 合并 其 他 疾病 的 孕妇 应 在 28 周 
之 前 完善 产 前 检查 。 大 多 数 情况 下 在 孕 32 周 开始 
检测 。 许 多 中 心 应 用 一 种 改良 的 生物 物理 技术 ， 包 
含 胎 心 无 负荷 试验 (nonstress test，NST)， 并 联合 
超声 检查 羊水 容积 ， 其 他 中 心 只 进行 NST 或 者 全 
面 的 生物 物理 评估 (biophysical profile, BPP). — 
般 孕 妇 需 要 一 周 检测 1 次 ， 但 对 于 1 型 糖尿 病 或 
GDM 需要 胰岛 素 治疗 的 患者 ， 最 好 每 周 检测 2 次 。 


De, 


RAGE RE aA titi 
不 佳 和 羊水 穿刺 发 现 胎儿 肺 成 熟 的 患者 可 在 孕 37 一 
38 周 进行 引产 。 一 些 研究 证 实在 孕 38 周 进行 正常 
生产 可 减少 巨大 胎儿 的 发 生 。 即 使 患者 代谢 良好 和 
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测试 正常 ， 大 部 分 医院 不 允许 糖尿 病 患者 (PGDM 
或 GDM) 妊 媒 超过 40 周 。 

巨大 胎儿 是 糖尿 病 最 可 怕 的 并 发 症 ， 因 为 巨大 
儿 常 与 肩 难 产 和 新 生 儿 和 臂 丛 神经 损伤 有 关 。10% 一 
50% 的 体重 超过 4500g 的 胎儿 在 经 阴道 分 娩 时 都 会 
伴 有 肩 难产 。4 铭 ~ 8% 的 经 阴道 分 娩 巨 大 婴儿 可 发 
生 Erb BRIE (FE 116-3)， 但 其 中 仅 10% — 20% 在 
一 年 之 后 仍 存在 Erb 麻 阁 。 使 用 目前 的 临床 和 超声 
检查 不 能 预测 巨大 儿 。 但 是 由 于 法 医学 的 关注 ， 当 
估计 胎儿 体重 超过 4500g 时 ， 糖 尿 病 患者 分 娩 最 常 
HATENA, 

如 果 母 体 血糖 控制 良好 则 新 生 儿 低 血糖 的 发 生 
会 相应 减少 。 静 脉 输 注 葡萄 糖 液 可 防止 酮 症 。 持 续 
的 小 剂量 胰岛 素 输 注 ， 并 联合 每 小 时 检测 指 血 血糖 ， 
以 维持 母体 血糖 在 90 ~ 120 mg/dl, 


产后 护理 
血糖 控制 


随 着 分 娩 结 束 胎盘 激素 的 急性 下 降 ，1 型 糖尿 
病 患者 在 产后 24 小 时 之 内 对 胰岛 素 极度 敏感 ， 所 
以 维持 血糖 水 平 不 超过 200mg/dl 即 可 。 通 常 在 分 婉 
后 第 一 个 24 小 时 之 内 患者 只 需 妊 娠 前 胰岛 素 剂 量 
的 一 半 ， 可 逐渐 调节 剂量 以 达到 理想 控制 。 在 产后 
的 第 二 天 ， 如 果 饮 食 正 常 ， 则 可 恢复 妊娠 前 胰岛 素 
的 剂量 。 如 果 患 者 产后 进行 哺乳 ， 则 热 卡 的 摄 人 应 
该 比 妊娠 前 所 需 的 热 卡 量 增加 500kcal。 妊 娠 前 服用 
降 糖 药 的 患者 在 产后 哺乳 时 可 维持 低 剂量 的 胰岛 素 
治疗 ， 因 为 口服 降 糖 药 可 分 泌 至 乳汁 中 而 引起 新 生 
儿 严 重 低 血糖 。 

需要 胰岛 素 治 疗 的 GDM 患者 在 产后 应 该 继续 
进行 血糖 监测 ， 随 着 时 间 的 推移 血 棵 监测 可 以 逐 
渐 减 少 或 终止 。 所 有 患者 应 在 产后 6 周 时 口服 75g 
葡萄 糖 进行 糖 耐量 试验 。 糖 尿 病 的 临时 诊断 标准 
是 空腹 血糖 值 超过 126mg/dl 或 餐 后 2 小 时 血糖 超 
过 200mg/dl。 空 腹 血 糖 受 损 是 指 血糖 介 于 110 ~ 
125mg/d 之 间 ， 而 糖 耐 基 受 损 指 餐 后 2 小 时 血糖 介 
于 140 — 199mg/dl 之 间 。 空 腹 血 糖 受 损 和 糖 耐 最 减 
低 的 患者 有 发 生 显 性 糖尿 病 的 高 风险 ， 所 以 需要 小 
心 随 访 。 
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少 ， 所 以 对 血糖 影响 不 大 。 在 监测 血糖 和 血脂 水 平 
的 情况 下 ， 糖 尿 病 患 者 应 用 避孕 药物 是 可 以 的 。 糖 
屎 病 患者 不 是 使 用 新 型 宫 内 节育 器 避孕 的 禁忌 者 。 
注射 和 种 植 孕 激 素 也 可 以 应 用 。 有 研究 表明 西班牙 
的 GDM 患者 进展 为 2 型 糖尿 病 的 概率 高 ， 这 些 患 
者 因 担心 哺乳 问题 ， 服 用 仅 含 节 激素 的 避孕 药 。 


最 佳 治疗 


对 于 患 有 糖尿 病 的 妊娠 患者 进行 饮食 治疗 或 
调整 是 治疗 的 主要 基础 。 强 化 饮食 咨询 、 健 康 教 育 
和 支持 是 治疗 成 功 的 关键 。 每 日 所 需 总 热量 见 表 
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度 重 视 。 正 确 对 待 家 庭 监测 的 空腹 和 餐 后 血糖 值 ， 
因为 这 是 决定 进行 何 种 治疗 的 基础 。 一 旦 血糖 超过 
了 正常 浆 值 ， 治 疗 则 应 及 早 开 始 。 初 始 治疗 推荐 使 
用 格 列 茶 腔 ， 但 是 对 于 严重 高 血糖 的 患者 则 将 胰岛 
素 作为 首选 。 每 1 ~ 2 周 进行 血糖 评估 ， 并 通过 记 
录 的 血糖 值 来 指导 下 一 步 治 疗 。 在 严重 的 病例 建议 
使 用 超声 检查 监测 胎儿 生长 情况 ， 所 有 糖尿 病 孕 妇 
至 少 应 该 在 奸 娠 晚期 评估 1 次 ， 应 在 40 周 前 分 娩 。 
血 竺 控制 较 差 但 胎儿 肺 已 成 熟 的 孕妇 需 更 时 结束 分 
娩 。 估 计 胎 儿 体 重 超过 4500g 可 行 剖 宫 产 手术 。 通 
过 NST 或 BPP 每 周 1 ~ 2 次 对 胎儿 健康 状况 进行 
评估 。 在 妊娠 期 应 用 胰岛 素 治疗 的 患者 产后 仍 应 该 
继续 监测 血糖 ， 所 有 患者 应 在 分 娩 后 2 ~ 4 个 月 内 
行 2 小 时 口服 葡萄 糖 耐量 试验 。 


避免 治疗 错误 


由 于 在 妊娠 期 发 生 低 血糖 的 危险 增加 ， 所 以 在 
妊娠 早期 应 避免 过 度 的 胰岛 素 治疗 。 有 些 医生 建议 
初始 的 胰岛 素 剂 量 为 0.5 一 0.7U/kg， 比 前 面 提 及 的 
常规 剂量 低 。 发 生 低 血 糖 的 潜在 危险 不 仅 危害 妊娠 
者 和 胎儿 ， 而 且 明 显 的 症状 还 会 影响 将 来 的 依从 性 。 
如 果 不 遵 循 饮食 指导 和 支持 ， 也 不 进行 家 庭 血 糖 监 
测 ， 则 血糖 控制 不 会 成 功 。 初 始 应 用 格 列 本 脲 治疗 
的 患者 可 能 会 有 很 好 的 依从 性 ， 因 此 治疗 可 能 会 成 
功 。 了 解 格 列 本 脲 与 其 他 药物 的 相互 作用 非常 重要 ， 
如 阿司匹林 可 将 其 从 蛋白 中 轿 换 出 来 ，H, 受 体 阻 滞 
剂 可 竞争 性 抑制 代谢 ，B 受 体 阻 滞 剂 可 持 抗 调节 性 
激素 。 


图 116-3 出 生 时 臂 从 和 式 神 经 根 受 损 ( Erbe). 
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长 期 预后 
产妇 


GDM 产妇 以 后 发 展 成 2 型 糖尿病 的 危险 最 高 。 
其 发 生 率 取决 于 几 个 因素 ， 特 别 是 种 族 和 民族 背 
5t. 24 10% 的 GDM 白人 妇女 在 产后 10 年 内 发 生 
2 型 糖尿 病 ， 而 在 产后 第 三 个 10 年 发 生 率 可 提高 到 
30% 一 40%, HI, 50% tT E GDM 女性 在 
4r 5 年 之 内 可 发 生 2 型 糖尿 病 。 虽 然 产 次 多 少 
似乎 不 影响 患 糖尿 病 的 风险 ， 但 是 对 于 GDM 女性 
来 说 ， 连 续 妊 娠 可 导致 患 2 型 糖尿 病 的 风险 增高 。 
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肥胖 也 是 一 个 重要 的 危险 因素 ， 在 产后 体重 每 增 
加 10 磅 (1 B=0.454kg), 2 "48 bg o AY DAL 
就 会 增加 2 倍 。 因 此 ， 了 解 女性 在 孕期 的 身体 健康 
状况 ， 为 评估 危险 性 、 预 防 疾 病 和 更 好 地 进行 苇 向 
筛 查 ， 提 供 了 独特 的 良机 。 


新 生 儿 


由 于 母体 血糖 控制 不 佳 导致 的 短期 有 害 影响 是 
巨大 儿 、 低 血糖 、 高 胆 红 素 血 症 和 红细胞 增多 症 。 
更 为 关注 的 是 ， 长 期 研究 结果 提示 母体 代谢 控制 不 
良 可 对 子宫 发 育 产生 影响 。 持 续 到 青春 期 的 肥胖 发 
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生 率 增高 ， 葡 萄 糙 耐 受 不 良 、 甚 至 智力 和 精神 运动 
发 育 较 差 的 发 生 率 也 增高 。 


确实 需要 有 关 GDM 治疗 干预 以 及 新 生 儿 短期 
和 长 期 结局 关系 的 随机 试验 。 此 外 ， 应 研究 妊娠 期 
糖尿 病 的 新 的 治疗 方法 ， 如 鼻 内 胰岛 素 和 新 型 口服 
降 血 糖 药 。 


( 刘 X 3 Mii 校 ) 
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月 经 是 指 子宫 内 膜 周期 性 脱落 出 血 ， 它 是 一 种 生理 现象 ， 代 表 了 女性 性 成 熟 、 具 有 生育 能 力 和 身体 健 
唐 。 但 是 它 也 可 能 伴随 一 些 疾病 的 发 生 。 常 见 的 月 经 异常 主诉 为 大 量 出 血 、 月 经 频 发 或 稀 发 、 痛 经 、 经 前 
期 综合 征 ( premenstrual syndrome, PMS) 。 

月 经 周期 ( 图 117-1 ) 是 指 卵巢 激素 活动 和 子宫 内 膜 对 激素 变化 的 反应 。 出 血 的 第 一 天 为 月 经 周期 的 
开始 。 卵 巢 周期 以 卵泡 期 开始 。 一 些 卵泡 ( 小 圳 泡 ， 每 个 圳 泡 含 一 个 卵 母 细胞 ， 周 围 被 产生 夫 激 素 的 粒 层 
细胞 所 包 绕 ) 在 垂体 前 叶 分 泌 的 卵泡 刺激 素 (FSH) 和 促 黄体 生成 素 (LH) 刺激 下 开始 成 熟 。 由 于 正 反 
馈 作 用 ， 分 泌 大 量 肉 二 醇 的 卵泡 ( 优势 卵泡 ) 对 FSH 的 刺激 更 敏感 ， 卵 泡 直径 可 达 2cm， 而 其 他 卵泡 则 萎 
缩 。 下 丘脑 和 垂体 对 卵巢 激素 产生 反应 ， 出 现 FSH 和 LH 分 泼 高峰。 排卵 发 生 在 LH 高 峰 的 24 ~ 48 小 时 之 内 。 
排卵 后 排卵 卵泡 的 卵泡 颗粒 细胞 和 和 鞘 膜 细胞 形成 鞭 体 ， 并 在 黄体 期 产生 肉 激 素 和 孚 激素。 卵巢 激素 水 平 的 
升 高 对 FSH 和 LH 产生 负 反 馈 。 当 FSH 和 LH 水 平 下 降 时 ( 未 怀孕 ) ， 黄 体 开始 退化 。 

子宫 通过 固定 模式 对 卵巢 和 药物 激素 起 反应 。 在 月 经 期 间 由 于 激素 水 平 下 降 ， 子 宫 内 膜 上 层 激素 反应 
性 脱落 流出 。 当 内 膜 脱 落 到 基底 层 时 ， 又 有 新 的 卵泡 形成 。 崔 激素 使 内 膜 增 厚 ， 出 血 停 止 。 排 卵 前 腺 体 和 
基质 的 增加 属于 增生 期 。 排 卵 后 ， 邓 激素 和 上 肉 激 素 引起 内 膜 腺 体 更 弯曲 ， 分 泌 也 更 多 ， 此 期 称 为 分 泌 期 。 

正常 月 经 周期 为 24 ~ 35 天 ， 平 均 为 28 天 ， 排 卵 发 生 在 第 14 天 。 每 个 女性 月 经 周期 长 短 不 一 。 每 个 女性 
每 年 都 可 能 出 现 长 或 短 的 月 经 周期 。20 ~ 40 岁 的 健康 女性 通常 都 有 规律 的 月 经 周期 。 在 月 经 初潮 后 5 ~ 7 年 
或 停经 前 几 年 可 能 会 出 现 月 经 周期 不 规则 。 

在 排卵 周期 ， 出 血 平均 持续 3 ~ 6 天 ， 通 常 为 第 2 天 出 血 量 最 多 。 平 均 出 血 量 为 每 周期 30 ~ 40 毫 升 。 


周期 素 乱 和 大 量 出 血 


月 经 可 以 是 大 量 、 关 繁 或 持久 的 ， 或 者 这 些 情 
况 联 合 出 现 。 月 经 过 多 是 指 月 经 时 间 延 长 (超过 7 天 ) 
或 出 血 量 多 (超过 80 毫升 )， 而 周期 规则 。 月 经 频 
繁 是 指 月 经 正常 ， 但 是 发 生 频 繁 ， 周 期 少 于 21 X. 
子宫 不 规则 出 血 是 指 周期 不 规则 、 频 繁 的 出 血 ， 月 
经 频 多 是 指 月 经 频繁 而 且 出 血 量 多 。 闭 经 是 指 没 有 
出 血 。 月 经 稀 发 是 指 周期 不 规则 且 出 血 不 频繁 。 功 
能 不 良性 子宫 出 血 是 指 由 于 未 发 现 的 某 器 质 性 病因 
引起 的 异常 月 经 出 血 。 


病因 和 发 病 机 制 


大 量规 则 出 血 常 由 于 子宫 的 解剖 学 异常 (图 
117-2)。 FEW (EAE BRK 9 SEA LH) 
子宫 腺 肌 病 和 子宫 内 膜 息 肉 均 可 引起 大 量 出 血 ， 其 
原因 可 能 与 子宫 内 膜 面积 增加 有 关 。 非 激素 类 的 官 
内 节育 器 由 于 异物 排斥 反应 也 可 以 引起 大 量 、 长 期 
的 出 血 。 和 遗传 性 凝血 障碍 (如 von Willebrand $} ) 
和 由 于 应 用 抗 凝 药 或 阿司匹林 引起 的 凝血 功能 改变 
均 可 增加 月 经 出 血 量 。 
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图 117-1 月 经 周期 。 


子宫 周期 


促 性 腺 激素 水 平 


Sp MMR AF 


重要 的 病理 情况 也 可 以 引起 不 规则 的 大 量 出 
血 。 这 些 情 况 包括 异常 妊 巡 (先兆 或 不 全 流产 )、 
异 位 妊娠 或 葡萄 胎 妊 娠 。 子 宫 内 膜 炎 可 引起 不 规则 
的 子宫 出 血 和 炎 性 子宫 触 痛 。 解 剖 学 异常 如 肌 瘤 或 
息肉 均 可 引起 不 规则 出 血 。 子 宫 内 腊 癌 也 可 出 现 不 
规则 的 、 有 时 是 大 量 的 出 血 。 腺 瘤 是 最 常见 的 子宫 
内 膜 肿 瘤 ， 通 常 是 由 于 不 典 弄 训 性 增生 引起 ， 该 病 





常 可 导致 出 血 ， 因 此 在 发 展 成 瘤 之 前 可 以 对 疾病 及 
早 评估 和 治疗 。 因 此 ， 对 不 规则 出 血 及 时 进行 评估 ， 
对 围 绝经 期 或 绝经 后 妇女 尤为 重要 。 

宫颈 和 阴道 出 血 〈 如 宫颈 炎 、 富 颈 外 翻 、 侵 入 
性 癌 、 严 重 的 萎缩 性 阴道 炎 、 滴 虫 病 ) 可 以 与 子宫 
出 血 混淆 。 直 肠 和 肛门 出 血 及 大 量 血尿 ， 有 时 易 被 
误 认 是 生殖 器 原因 。 








图 117-2 异常 子宫 出 血 的 原因 。 
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妊娠 是 闭经 最 常见 的 原因 。 其 他 原因 有 高 催乳 


素 血 症 、 甲 状 腺 功能 减退 或 促 肾 上 腺 皮质 激素 缺乏 、 
促 性 腺 激素 分 刻 不 足 性 性 腺 功能 减退 、 停 经 或 卵 某 
早衰 、 神 经 性 厌食 、 体 重 又 降 、 严 重 的 精神 压力 、 
过 度 运 动 以 及 服用 大 量 药 物 。 

持续 的 排卵 停止 可 以 引起 一 段 时 间 的 闭经 ， 随 
后 可 出 现 子 宫 线性 增生 引起 的 大 量 出 血 。 在 多 囊 卵 
全 综合 征 (polycystic ovary syndrome, PCOS) 中 ， 
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酮 ， 而 肉 酮 可 进一步 刺激 LH 释放 ， 从 而 形成 一 个 
恶性 循环 。 雌 激素 可 引起 持续 性 内 膜 增 生 ， 但 无 排 
卵 ， 即 不 会 出 现 正常 的 月 经 。 最 后 ， 厚 且 质 脆 的 内 
膜 脱落 引起 大 量 出 血 。 体 征 包 括 肥 胖 . 三 疙 .多 毛 症 ， 
严重 病例 可 出 现 多 发 卵巢 于 肿 。 雄 激素 过 多 的 排卵 
过 少 的 轻 症 患者 可 无 上 述 体征 。PCOS 与 血脂 升 高 、 
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临床 表现 


患者 主诉 月 经 模式 改变 、 有 大 的 血块 出 现 或 月 
经 过 多 而 从 卫生 护 垫 溢出 。 慢 性 月 经 过 多 也 会 频繁 
引起 缺 铁 性 贫血 。 有 时 ， 一 些 因 月 经 过 多 而 引起 严 
重 贫血 的 妇女 尚未 意识 到 自己 月 经 周期 的 异常 。 无 
贫血 也 不 能 除外 月 经 过 多 ， 因 为 女人 可 以 通过 补充 
铁 剂 以 代 偿 严 重 失血 。 


鉴别 诊断 
见 框 117-1 有 关 月 经 失调 的 鉴别 诊断 。 
诊断 方法 


月 经 史 包 括 对 月 经 持续 时 间 、 周期 . Hiit Cif 
块 的 大 小 、 防 护 措施 类 型 、 护 垫 或 止血 塞 的 最 大 滩 
出 量 ) 的 评估 。 月 经 初潮 年 龄 、 围 绝经 期 症状 (如 
潮 热 、 夜 间 盗 汗 等 ) 有 助 于 年 龄 相关 性 无 排卵 周期 
的 诊断 。 月 经 史 有 助 于 鉴别 是 疾病 还 是 药物 因素 影 
响 下 丘脑 - 垂体 - SR, FL, SEE. ME A 
体重 的 增加 或 减轻 均 为 重要 的 伴随 症状 。 快 速 进展 
的 男性 化 (嗓音 增 粗 、 阴 带 肥 大 、 短 期 内 脱毛 、 肌 
肉 增 加 、 性 欲 增强 ) 应 高 度 考虑 卵巢 或 情 上 腺 肿 瘙 。 
有 月 经 失调 、 子 宫 切除 术 和 出 血性 疾病 的 家 族 史 均 
应 明确 是 否 存 在 遗传 性 月 经 失调 。 体 格 检查 应 该 评 
估 身 高 、 体 重 、 血 压 、 毛 发 分 布 情况 和 凌 疮 。 内 镜 
检查 明确 有 无 阴道 炎症 、 宫 颈 糜烂 、 肿 瘤 或 宫颈 息 
肉 。 双 手 触 诊 可 以 触及 凹凸 不 平 的 平滑 肌 瘤 。 子 宫 
触 痛 可 能 是 由 于 感染 或 子宫 腺 肌 病 引起 。 排 卵 停 止 
的 患者 可 出 现 卵 巢 增 大 或 赛 有 种。 肥胖 的 患者 卵巢 则 
通常 不 能 触及 。 绝 经 的 妇女 触及 卵巢 是 不 正常 的 ， 
可 触及 的 卵巢 应 行 超声 评估 。 

有 帮助 的 实验 室 检查 包括 敏感 的 妊娠 试验 、 全 
血细胞 计数 、 月 经 过 多 妇女 的 铁 蛋 白 和 血清 铁水 平 
测定 ， 人 怀疑 出 血性 疾病 的 妇女 应 检测 凝血 酶 原 时 间 
和 部 分 凝血 活 栈 时间。 对 于 闭经 患者 ， 检 测 B- ASA 
毛 膜 促 性 腺 激素 、 泌 乳 紊 、 甲 状 腺 刺激 激素 、FSH 
和 肉 二 醇 是 非常 有 帮助 的 。 当 雄 激 素 过 多 的 体征 存 
TEM, KAREA 17- FA EMER). h 


于 慢性 的 排卵 停止 可 能 与 代谢 综合 征 有 关 ， 因 此 检 
测 血脂 非常 重要 ， 并 检查 有 无 高 胰岛 素 血 症 和 糖 耐 
量 减低 。 子 宫 内 膜 活 检 可 以 诊断 息肉 、 感 染 、 内 腊 
增生 或 肿 净 。 超 声 可 显示 完整 的 子宫 大 小 、 内 膜 纹 
HEE, PHIR., SREP aR E WERE. IUE 
声 (hydrosonography) 和 子宫 输卵管 造影 术 对 于 描 
给 子宫 内 膜 腔 内 病变 (如 息肉 ) 有 很 大 帮助 。 宫 腔 
镜 检 查 可 允许 直 视 子宫 腔 和 很 多 病变 (MEA F sk 
带 蒂 的 平滑 肌 瘤 或 子 官 内 膜 息 肉 )， 操 作 期 间 还 可 
进行 治疗 。 


处 理 及 治疗 


最 佳 治疗 


激素 治疗 适用 于 大 量 出 血 的 患者 ， 即 使 是 非 激 
素 因 素 引 起 的 出 血 也 可 以 应 用 。 肉 激素 可 以 通过 刺 
激 新 组 织 生 长 覆盖 脱落 的 内 膜 而 停止 出 血 。 孕 激素 
可 使 子宫 内 膜 成 熟 ， 使 子宫 内 膜 变 得 致密 ， 并 在 药 
物 撤退 后 脱落 ， 模 拟 月 经 周期 分 泌 期 的 正常 变化 。 
孕 激 素 也 可 以 用 于 诊断 闭经 ， 因 为 孕 激素 (n: Ni 
酸 甲 羟 孕 酮 每 日 10mg， 连 用 10~ 14 天 ) 诱导 的 撤退 
性 出 血 证 明子 宫 内 膜 受 足 够 的 峻 激素 刺激 ， 且 流出 
道 通畅 。 在 排卵 停止 时 ， 周 期 应 用 孕 激 素 可 阻止 子 
宫 内 膜 增 厚 ， 从 而 引起 规律 的 撤退 性 出 血 ， 阻 止 增 
生 及 癌 的 进展 。 联 合 口服 高 剂量 的 避孕 药物 E- 
孚 激素 ， 一 天 4 片 ， 服 用 数 天 ) 可 阻止 大 量 出 血 ， 正 
常 剂 量 可 以 建立 可 预测 性 的 每 28 天 一 次 的 撤退 性 出 
血 。 用 药 者 所 谓 的 “周期 ”和 突然 出 血 都 是 由 于 药 
物 引起 ， 这 既 不 代表 月 经 正常 也 不 代表 月 经 异常 。 
连续 应 用 口服 避孕 药 〈 无 安奈 剂 ) 可 以 阻止 撤退 性 
出 血 和 和 失血。 含有 左 烘 诺 孕 酮 的 宫 内 节育 咒 和 种 植 
或 注射 孕 激 素 也 可 以 减少 月 经 失血 量 ， 但 是 在 应 用 
的 第 一 个 月 内 可 以 出 现 不 规则 的 出 血 。 非 省 体 类 抗 
炎 药 物 (NSAID) 可 以 减少 子宫 出 血 总 量 和 减轻 痛 
经 。NSAID 若 与 口服 避孕 药 或 周期 性 孕 激 素 联 合 使 
用 效果 非常 好 。 氮 甲 环 酸 (在 美国 未 上 市 ) 可 以 有 
效 地 减少 出 血 量 。 

手术 治疗 包括 刊 除 术 、 切 除 子宫 内 膜 的 各 种 手 
术 、 子 宫 肌 编 切除 术 和 肌 瘤 的 破坏 术 以 及 子宫 切除 
术 。 


避免 治疗 失误 
治疗 异常 出 血 的 最 严重 错误 就 是 对 子宫 内 膜 癌 
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框 117-1 月 经 失调 的 鉴别 诊断 


月 经 过 多 
平滑 肌 痛 
子宫 内 膜 或 宫颈 内 息肉 
子宫 内 膜 增生 或 子宫 内 胸痛 
EEM (FER, E, SARRAIE, Bea) 
出 血性 疾病 (von Willebrand 病 、 血 友 病 ， 血 小 板 减少 
症 、 抗 凝 药物 的 应 用 ) 
甲状 腺 功能 减退 症 
子宫 内 膜 异 位 症 
子宫 内 膜 炎 
系统 性 红斑 狼疮 
白血病 
坏 血 病 
子 官 不 规则 出 血 
妊娠 (子宫 肉 、 异 位 、 先 兆 流产 ) 
排卵 停止 
突然 出 血 〈 孚 激素 或 雄 - 孕 激 素 避 孕 药 ) 
子宫 内 膜 或 宫颈 内 息肉 
FAUR 
PABA 
FE ABER 
FE RU E R FES A IR AS 
出 血性 疾病 
受孕 产物 滞留 
原 发 性 闭经 
irm sew (子宫 或 明道 发 育 不 全 .阴道 隔 . 处 女 膜 闭 镇 ) 
对 雄 激 素 不 敏感 
Bp BL Ae FT AN (Turner tk tE, Swyer £56 GE RLS ) 
青春 期 延迟 
甲状 腺 功能 减退 或 甲状 腺 功能 亢进 
垂体 功能 减退 
妊娠 
HEME 


RTA EMIS. TAARA — AER KA 
前 期 阶段 ， 旱 期 癌症 多 可 手术 治愈 。 子 宫 内 膜 活 检 
可 以 诊断 大 多 数 子宫 内 膜 癌 和 癌 前 病变 。 由 于 可 出 
现 假 阴性 结果 ， 因 此 高 风险 患者 (子宫 癌 家 族 中 、 
肥胖 、 糖尿病 .非洲 裔 美国 人 种 .先前 活检 结果 异常 ) 


产生 雄 激 素 的 肿瘤 
子宫 切除 术 或 卵巢 切除 术 
有 化 疗 或 放疗 中 
MME (AN. sk. NND) 
营养 不 良 
运动 
慢性 疾病 
sept Cini vos) 
厌食 或 抑郁 
继 发 性 闭经 
a 
THE, gp ATE 
XyftE 58 cM ne 
495. BRUN dE 
甲状 腺 功能 亢进 、 甲 状 腺 功能 减退 
催乳 素 升 商 EWWL. WILK) 
垂体 功能 减退 (KR. Sheehan AE, WERA IE) 
下 丘脑 性 闭经 (由 于 应 激 引 起 GnRH 分 说 抑 制 .神经 性 厌食 、 
食欲 过 盛 、 体 重 急剧 下 降 、 营 养 不 良 、 抑 郁 、 剧 烈 运动 、 
慢性 疾病 ) 
药物 作用 (激素 避孕 药 .GnRH 激动 剂 . 梭 激 素 . 酚 珠 唆 类 药 ) 
重金 属 中 毒 OD.) 
化 疗 、 放 疗 
PRARMH (Asherman fx E, SHA. ML ALAN) 
糖尿 病 
系统 性 红 丙 狼疮 
血管 炎 
HIV 感染 
结核 病 
由 于 手术 因素 引起 的 垂体 功能 减退 
子宫 切除 本 或 卵巢 切除 木 
产生 雄 激 素 的 肿 净 





若 出 现 不 规则 出 血 ， 通 过 激素 治疗 无 效 ， 则 应 及 时 
考虑 刊 除 术 。 

在 开始 的 几 个 周期 内 口服 避孕 药 和 应 用 其 他 激 
素 经 常 引起 突然 出 血 ， 告知 患 者 使 其 了 解 这 些 情况 ， 
避免 其 终止 治疗 。 随 着 孕 激 素 、 奴 孕 激 来 联合 使 用 
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的 延长 ， 子 宫 内 膜 可 以 出 现 萎缩 ， 所 以 当 子 宫 内 腹 
由 厚 变 薄 时 可 出 现 出 血 。 超 声 和 宫 腔 镜 检 查 可 发 现 
内 膜 变 薄 。 激 素 治 疗 对 存在 激素 失衡 (如 排卵 停止 ) 
的 女性 效果 更 好 。 由 于 黏膜 下 肌 瘤 或 息肉 可 引起 子 
宫 解剖 学 改变 ， 此 种 情况 应 用 激素 治疗 可 以 改善 症 
状 ， 而 手术 治疗 是 最 有 效 的 方法 。 

对 于 严重 的 子宫 内 膜 异 位 症 和 子宫 腺 肌 病 ， 子 
宫 切 除 术 可 以 更 好 地 缓解 患者 的 症状 ， 尤 其 是 生育 
后 妇女 。 如 果 条 件 有 限 ， 则 通过 详细 询问 病史 也 可 
以 判定 患者 是 否 需 要 子宫 切除 术 。 


痛经 和 经 前 期 综合 征 


月 经 不 适 困扰 着 30% 一 60% 的 女性 。 大 约 有 
5% 的 女性 有 严重 的 症状 ， 影响 日 常生 活 。 经 前 期 
综合 征 (PMS) 包括 很 多 物理 和 精神 症状 ， 出 现在 
周期 的 黄体 期 周期 性 影响 一 半 以 上 的 行经 妇女 ， 
然而 只 有 2% 一 3% 的 女性 出 现 严重 症状 。 


病因 和 发 病 机 制 


原 发 性 痛经 主要 由 于 前 列 腺 素 Fa 导致 的 子宫 
收缩 引起 。 继 发 性 痛经 可 由 于 急性 和 慢性 盆腔 感染 、 
子宫 内 膜 异 位 症 和 子宫 腺 肌 病 产生 的 大 量 前 列 腺 素 
以 及 宫颈 和 狭 罕 引 起 。PMS 的 身体 症状 【如 肿胀 和 乳 
腺 触 痛 ) 与 自身 激素 水 平 有 关 ， 精神 症状 (如 生气 、 
STE. IBY) 由 5- REME 


临床 表现 


表现 非常 明显 ， 因 为 患者 记录 了 每 一 个 症状 ， 
并 准备 治疗 。 


鉴别 诊断 


PMS 和 经 前 焦虑 障碍 (premenstrual dysphoric 
disorder，PMDD) 必须 与 慢性 情绪 障碍 相 鉴 别 。 因 
为 精神 疾病 会 受到 责难 ， 所 以 存在 抑郁 或 焦虑 的 妇 
女 常常 会 寻求 PMS 的 治疗 。 然 而 ，PMS 和 PMDD 
的 精神 表现 仅 发 生 在 黄体 期 ， 而 在 月 经 期 和 卵泡 期 
则 消失 。PMDD 可 单独 出 现 ， 也 可 以 出 现 经 前 情绪 
障碍 的 加 重 。 在 这 两 种 疾病 中 ， 如 果 出 现 抑 邦 、 易 
激 惹 和 行为 异常 等 症状 则 可 能 对 女性 的 工作 和 家 庭 


关系 产生 严重 损害 ， 并 出 现 内 次 和 羞耻 感 。 
诊断 方法 


询问 患者 月 经 史 以 开明 起 病 年 龄 是 非常 重要 
的 , 因为 症状 可 随 年 龄 、 如 孕 药 的 应 用 . 妊娠 、 BFL, 
相关 症状 (如 后 背 痛 和 性 交 疼痛 ) 以 及 对 以 前 治疗 
的 反应 而 变化 。 对 PMS 患者 来 说 ， 通 常 使 用 月 经 
日 历来 记录 数 个 周期 的 症状 。 月 经 失调 的 家 族 史 可 
影响 女性 对 月 经 的 反应 ， 而 子宫 内 膜 异 位 症 和 子宫 
腺 肌 病 病史 可 增加 对 这 些 疾 病 的 怀疑 。 盆 腔 检 查 可 
发 现 宫 至 运动 性 触 痛 或 附件 炎 、 子 宫 内 膜 异 位 症 中 
TARR., TARIR TE. 


处 理 及 治疗 


最 佳 治疗 

可 以 用 NSAID 来 治疗 痛经 ， 因 为 此 药 可 减少 
前 列 腺 素 的 产生 ， 减 少子 宫 高 度 收缩 并 减少 月 经 失 
血 量 。 口服 避孕 药物 可 使 90% 的 痛经 患者 症状 减轻 ， 
并 且 可 以 与 NSAID 人 合用。 加热、 经 皮 电 神经 刺激 、 
针 刺 和 针 压 法 也 是 非常 有 效 的 。 难 治 性 的 严重 疼痛 
应 行 腹腔 镜 检 查 ， 同 时 内 膜 异 位 性 病 损 可 行 电 和 灼 法 
治疗 。 疑 诊 子 宫 内 膜 异 位 症 可 行 促 性 腺 激素 释放 激 
素 (GnRH) 激动 剂 经 验 性 治疗 ， 然 而 症状 改善 并 
不 能 确诊 为 子宫 内 膜 异 位 症 ， 这 是 因为 停经 可 以 治 
疗 多 种 月 经 失调 。 妊 媒 和 阴道 分 娩 者 痛经 的 发 生 率 
低 ， 来自 于 家 庭 的 压力 也 可 以 引起 PMS。 子 宫 切 除 
术 对 于 减少 单纯 痛经 的 发 生 是 有 效 的 。 则 性 盆腔 痛 在 
子宫 切除 术 后 常 复发 ， 即 使 检查 时 疼痛 局 限于 子宫 。 

PMS 的 身体 症状 可 以 通过 应 用 小 剂量 的 利尿 剂 
和 止痛 药 治疗 。 精 神 症 状 可 以 通过 应 用 选择 性 5 £ 
色 胺 再 摄取 抑制 剂 〈 小 剂量 持续 应 用 或 只 在 黄体 期 
应 用 )、 抗 焦虑 药 、 三 环 类 抗 抑郁 药 或 通过 使 用 达 
AME, GnRH 激动 剂 或 口服 避孕 药 抑 制 月 经 来 改善 。 


避免 治疗 类 误 


子宫 内 膜 异 位 症 、 子 宫 腺 肌 病 、 慢 性 盆腔 炎 可 
引起 轻微 腹部 不 适 和 腹胀 ， 而 在 月 经 期 变 得 更 严重 。 
详细 的 盆腔 检查 和 腹腔 镜 检 查 可 以 将 它们 与 经 前 期 
综合 征 区 分 开 来 。 

疑 有 经 前 焦虑 障碍 的 女性 可 能 串 有 PMDD、 抑 
郁 或 二 者 兼 有 。 症 状 图 表 有 助 于 区 分 这 些 可 能 性 疾 


病 。 把 抑郁 误诊 为 PMDD 可 导致 治疗 不 足 ， 因 为 到 
目前 为 止 治疗 PMDD 的 药物 较 治 疗 抑郁 的 药物 要 
少 。 忽视 PMDD 的 周期 模式 可 能 会 导致 错失 激素 治 
疗 和 月 经 周期 手术 切除 的 时 机 。 


对 于 严重 的 、 疼 痛 性 出 血 常 应 用 激素 类 避孕 药 。 
随 着 药物 输送 系统 的 选择 性 增加 〈 宫 内 、 Fh, 注射 、 
贴 片 、 环 或 药片 ) 和 药物 剂量 方案 的 改变 〈 从 传统 的 
21 天 方案 到 更 加 延长 的 方案 )， 了 解 哪 种 治疗 方法 对 
出 血 模式 和 相关 症状 最 为 有 效 是 非常 重要 的 。 子 宫 切 
除 术 对 停经 是 100% 有 效 的 ， 但 是 非常 昂贵 而 且 伴 有 
很 高 的 手术 死亡 率 。 许 多 较 少 侵入 性 损害 的 技术 【如 
切除 子宫 内 膜 ) 已 开始 发 展 。 需 要 继续 研究 的 是 这 些 
方法 中 哪 种 最 安全 、 最 有 效 且 性 价 比 高 。 

超重 和 肥胖 在 全 世界 范围 内 流行 ， 排 卵 停 止 及 
与 其 相关 的 代谢 综合 征 问 题 日 趋 重 要 。 应 详细 研究 
对 这 些 综合 征 的 一 级 预防 、 胰 岛 素 敏感 性 药物 的 作 
用 、 人 饮食 、 运 动 和 其 他 治疗 。 


(ADA + ERR R) 
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子宫 内 膜 异 位 症 


引言 
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子宫 内 膜 异 位 症 是 良性 的 妇科 疾病 ， 偶 尔 具 有 恶性 肿瘤 的 侵入 特征 ， 是 长 期 困扰 医生 和 患者 的 一 种 疾 
病 。 因 子宫 内 膜 腺 体 和 间 质 存在 并 生长 于 子宫 内 膜 腔 外 ,子宫 内 膜 异 位 症 可 导致 周期 性 盆腔 疼痛 、 性 交 困 难 、 
痛经 ， 侦 尔 还 可 致 子宫 异常 出 血 、 骨 肠 道 和 泌尿 系统 症状 。 有 推测 认为 生育 力 与 子宫 内 膜 异 位 症 有 关 。 

子宫 内 膜 异 位 症 的 发 病 率 和 和 忠 病 率 不 详 ， 因 为 它 通常 是 在 因 其 他 疾病 手术 时 偶然 发 现 的 。 通 常 认 为 育 
龄 期 妇女 的 发 病 率 为 5% ~ 15%. 1/3 的 慢性 盆腔 炎 女 性 患 有 活动 性 子宫 内 膜 异 位 症 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


没有 单一 的 理论 可 以 解释 子宫 内 膜 异 位 症 的 发 
病 机 制 。 不 清楚 为 何 子宫 内 膜 异 位 症 仅 发 生 于 某 些 
而 不 是 所 有 女性 。 可 能 的 解释 包括 解剖 学 (经 血 道 
行 、 血 液 及 淋巴 播 散 )、 组 织 学 (体腔 组 织 化 生 )、 
免疫 学 、 遗 传 易 患 因 素 及 其 他 方面 。 

约 90% 的 女性 在 生理 周期 可 出 现 经 血 道行 ， 这 
是 明确 而 普遍 的 现象 。 经 期 子宫 内 膜 细胞 脱落 并 种 
植 可 导致 子宫 内 膜 异 位 定 的 发 生 。 已 证 实 ， 育 龄 期 
妇女 的 经 血 及 腹腔 积 液 中 存在 能 存活 的 子宫 内 膜 细 
胞 。 支 持 这 一 理论 的 证 据 包 括 研究 证 实 子宫 内 膜 异 
位 症 妇 女 易 伴 有 生殖 器 流出 道 阻 塞 (多 达 10% 的 青 
少年 为 先天 性 流出 道 阻塞 )， 以 及 子宫 内 膜 异 位 常 
发 生 在 紧邻 输卵管 口 和 子宫 附件 的 区 域 (图 118-1 
和 118-2 ， 彩 图 118-1) 。 

子宫 内 膜 异 位 症 可 源 于 多 潜能 体腔 上 皮 化 生 。 
这 种 上 皮 化 生 可 由 于 某 些 情况 诱发 ， 如 接触 经 血 、 
MERA REA, VEE QUAS: 卵巢 表面 上 皮 分 化 
为 不 同类 型 的 组 织 细 胞 o er se QU [RT RE II A RAE I I 3 
青春 期 前 女孩 和 先天 性 子宫 缺失 的 女性 发 生子 宫 内 
膜 异 位 症 罕见 。 

关于 子宫 内 膜 异 位 症 与 免疫 应 答 的 关系 还 在 进 
一 步 研究 中 。 免 疫 应 答 失 败 包 括 自然 杀伤 细胞 的 细 


826 


胞 毒性 受 损 而 致 细胞 免疫 下 降 和 B 淋巴 细胞 的 分 泌 
产物 受 损 而 致 体液 应 答 下 降 。 细 胞 介 导 和 体液 介 导 
的 联合 免疫 缺陷 很 可 能 导致 异 位 内 膜 种 植 的 清除 机 
制 受 损 ， 继 而 发 生子 宫 内 膜 异 位 。 在 子宫 内 膜 异 位 
症 患 者 ， 过 度 反 应 可 能 包括 腹膜 巨 轿 细胞 活动 过 度 ， 
分 说 多 种 生长 因子 和 细胞 因子 ， 并 显示 乔 啦 细胞 的 
TERIS, 

盆腔 外 远 处 子宫 内 膜 异 位 症 的 发 生 可 由 淋巴 和 
血液 转移 解释 ， 包 括 肺 、 脑 和 冰 柱 的 转移 。 有 报道 称 
30% 的 子宫 内 膜 异 位 妇女 累及 和 盆腔 淋巴 结 。 医 源 性 
传播 可 导致 子宫 内 膜 异 位 症 在 腹部 手术 后 发 生 于 腹 
壁 前 ， 军 见 情况 下 可 发 生 于 会 阴 切 开 术 的 疗 痕 位 置 。 

子宫 内 膜 异 位 症 有 遗传 易 感 性 。 有 研究 表明 亲 
属 串 有 子宫 内 膜 异 位 症 的 妇女 患 此 病 的 风险 增加 7 
倍 ，L10 的 重症 患者 其 母亲 或 姐妹 有 该 病症 状 。 


临床 表现 


不 应 忽视 子宫 内 膜 异 位 症 表现 的 异 质 性 ， 而 且 
多 达 1/3 的 患者 无 症状 。 上 典型 症状 为 经 前 2 ~ 4 天 
出 现 周期 性 盆腔 疼痛 。 子 宫 内 膜 异 位 症 更 常见 的 临 
床 表 现 为 继 发 性 痛经 、 性 交 困 难 、 不 孕 、 子 宫 后 倾 
ABM AS MZ. PRT, Brisbane 研究 显示 ， 在 
717 名 子宫 内 膜 异 位 症 患 者 中 ， 仅 有 5% 的 患者 有 
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图 118-1 FRAMHE: 腹腔 镜 所 见 。 
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上 述 全 部 临床 表现 。 而 且 临 床 医生 常 观察 到 子宫 内 
膜 异 位 症 的 病变 程度 和 疼痛 程度 呈 反 向 联系 。 

症状 包括 周期 性 盆腔 疼痛 、 继 发 性 痛经 、 人 性 
交 疼 痛 、 子 宫 异 常 出 血 、 全 身 症状 和 不 孕 。 周 期 性 
盆腔 疼痛 是 由 于 子宫 内 膜 异 位 症 植 人 部 位 周期 性 肿 
胀 ， 血 液 外 渗 至 周 图 组 织 所 致 。 继 发 性 痛经 表现 为 
持续 性 疼痛 ，30% 的 患者 可 有 该 症状 ， 这 也 是 青年 
患者 的 一 个 主要 症状 。 性 交 疼 痛 ， 在 性 交 过 程 中 一 
种 深 在 的 盆腔 疼痛 ， 发 生 于 约 30% 的 患者 ， 可 能 是 
由 于 盆腔 器 官 周 定 或 者 瘦 痕 组 织 和 子宫 支持 组 织 的 
牵 拉 所 致 。 多 达 15% 的 患者 可 出 现 异常 出 血 ， 这 可 
能 是 由 于 排卵 功能 障碍 、 并 发 肌 痛 或 者 子宫 腺 肌 病 
所 致 。15% 的 患者 可 出 现 全 身 症状 ， 如 周期 性 胃 肠 
道 症状 (周期 性 腹泻 或 便秘 ,腹痛 ) 或 尿道 症状 ( 尿 
频 、 血 尿 或 排尿 困难 )。 不 孕 可 伴 有 子宫 内 膜 异 位 ， 
但 在 O' Connor 的 研究 中 ,只 有 少数 人 出 现 (13%)。 

体检 时 发 现 : 子宫 后 倾 (多 达 15% 的 患者 )， 
直肠 阴道 隔 和 隐 四 有 和 触 痛 和 结 节 (多 达 30% 患者 )， 
这 些 可 被 直肠 阴道 检查 所 证 实 ， 子宫 触 痛 或 增 大 伴 
随 附 件 肿胀 (2) 20% ~ 30% 的 患者 )。 


鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 盆腔 炎症 性 疾病 、 卵 巢 肿 瘤 、 周 
期 性 卵巢 扭转 、 出 血性 卵巢 咱 肿 、 子 宫 肌 痛 变 性 、 
子宫 腺 肌 病 、 原 发 性 痛经 和 功能 性 肠 病 (如 肠 易 激 
综合 征 )。 


诊断 方法 


尽管 症状 可 强烈 提示 疾病 进程 ， 但 明确 诊断 需 
要 通过 腹腔 镜 或 者 剖腹 术 进 行 活 组 织 检查 ， 证 实 子 
宫 外 子 宫 内 膜 腺 体 和 间 质 的 存在 。 疾 病 分 期 以 美国 
生殖 医学 学 会 制订 的 最 新 评分 系统 为 基础 。 


处 理 和 治疗 


治疗 目标 是 减轻 疼痛 和 保留 生育 能 力 。 对 比 治 
疗效 果 ， 药 物 和 手术 治疗 对 缓解 疼痛 均 有 效 。 药 物 
治疗 可 有 效 地 减少 崔 激 素 合成 ， 从 而 诱导 子宫 内 膜 
异 位 部 位 萎缩 。 可 选择 的 药物 包括 促 性 腺 激素 释放 
WE (GnRH) 激动 剂 .口服 避孕 药 和 其 他 激素 治疗 、 
达 那 唑 。 手 术 选 择 包 括 消融 或 切除 异 位 部 位 、 切 除 


子宫 内 膜 异 位 、 松 解 粘连 组 织 、 基 至 阑尾 切除 术 。 
约 13% 的 病例 需 切除 阑尾 。 做 前 神经 切除 术 和 子宫 
做 神经 切除 木 为 该 病 的 治疗 提供 了 其 他 选择 。 手 术 
方式 包括 腹腔 镜 和 剖腹 术 。 最 终 ， 当 其 他 手段 不 能 
缓解 症状 时 ， 需 要 经 腹 子 宫 全 切 ， 可 伴 或 不 伴 双 侧 
输卵管 - 卵巢 切除 术 。 


最 佳 治疗 
药物 治 
尽管 子宫 内 膜 异 位 症 的 最 终 治疗 目标 是 减轻 疼 


. 痛 和 保留 生育 能 力 ， 但 药物 治疗 目的 是 闭经 。 目 前 


使 用 的 药物 治疗 在 缓解 症状 、 改 善美 国人 生育 分 期 
评分 和 复发 率 方面 与 安慰 剂 效果 相同 。 停 止 治 疗 后 第 
一 年 复发 率 为 5% ~ 15%, 5 年 复发 率 高 达 40% ~ 
50%。 复 发 与 原 发 病 的 程度 密切 相关 ， 轻 症 患 者 为 
35% ， 重 症 患者 为 75%。 在 选择 使 用 何 种 药物 时 ， 
药物 副作用 是 一 个 主要 的 考虑 因素 。 

GnRH 激动 剂 与 受 体 结合 导致 促 性 腺 激素 分 沁 
减少 ， 继 而 使 卵巢 类 固 醇 合成 减少 。 建 议 疗 程 为 6 
个 月 。 药 物 (MARTA, MIB, NIE 
XA) 可 经 肌肉 、 经 鼻 或 皮下 给 药 。 卵 梨 切 除 
术 可 使 75% 一 90% 的 子宫 内 膜 异 位 症 妇女 疼痛 症 
状 缓解 。 副 作用 包括 潮 热 、 阴 道 于 涩 、 失 眠 、 头 痛 、 
性 欲 减 退 、 情 绪 波动 和 乳房 改变 。 经 过 6 个 月 的 治 
疗 骨 密度 可 降低 2% — 7%， 但 是 完全 焦 复 需要 在 治 
疗 结束 后 12 ~ 24 个 月 。 应 用 小 剂量 肉 激素 和 孕 酮 
可 治疗 原 发 性 峻 激素 缺乏 和 骨 质 丢失 ， 而 对 GnRH 
激动 剂 的 作用 没有 影响 。 

对 于 子宫 内 膜 异 位 症 患者 ， 连 续 口 服 避 草药 诱 
发 闭经 是 有 效 的 治疗 方法 。 尽 管 80% 的 患者 症状 可 
得 到 改善 ， 但 是 副作用 也 较 常 见 ， 如 体重 增加 和 和 乳 
房 疼 痛 。 其 他 激素 治疗 包括 甲 羟 昔 柄 (10 ~ 30mg, 
口服 ,1 次 / 日) AURA ZEA (150 一 200mg, 肌 注 ， 
每 3 个 月 1 次 ) 已 证 实 抗 孕 酮 片 米 非 司 酮 (RU486) 
也 能 够 诱发 闭经 、 减 轻 疼 痛 症 状 ， 并 能 够 减少 子宫 
内 膜 异 位 症 的 病 损 面 积 。 迄 今 为 止 ， 还 没有 一 项 大 
型 随机 对 照 研 究 证 实 米 非 司 酮 在 子宫 内 膜 异 位 症 妇 
女 中 的 应 用 。 

iE, AE 17- Jhesu. HEPER TIE 
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孕 酮 受 体 结合 ， 也 与 性 激素 结合 球 蛋 白 结合 ， 抑 制 卵 
梨 类 固 醇 生成 和 月 经 中 期 促 黄体 激素 释放 。 初 始 治 疗 


6 ~ SAMA. WIE AGH, IA, dm 
fip. 3:56. PORCH RH ERU, 80% 患者 可 出 现 其 
他 雄 激 素 相关 作用 ， 如 面 毛 增多 、 阴 带 肥大 和 声音 变 
化 。 结 果 ，20% 的 患者 因 副作用 终止 治疗 。 


外 科 治 疗 


为 明确 诊断 或 者 药物 治疗 失败 后 可 行 外 科 治 
疗 。 保 守 治 疗 包括 诊断 性 腹腔 镜 检 查 ， 伴 激光 或 电 
灼 切 除 异 位 部 位 。 激 光 切 除 后 18 个 月 95% 的 患 病 妇 
女 有 效 。 经 腹腔 镜 行 子宫 然 神 经 切除 术 艇 前 神经 切 
除 术 可 缓解 盆腔 正中 疼痛 ， 然 而 ， 没 有 对 比 这 些 方 
法 和 安慰 剂 治疗 的 循 证 研究 。 其 他 明确 的 手术 治疗 方 
法 包括 20 — 30 岁 妇 女 行 子宫 切除 术 ， 保 留 单 侧 或 
双 侧 卵巢 。 对 于 无 需 考 虑 未 来 生育 力 的 妇女 ， 可 考 
虑 行经 腹 子 宫 全 切 术 伴 双 侧 输卵管 - 卵巢 切除 术 。 
避免 治疗 错误 

挫 激 素 治 疗 的 禁忌 证 包括 原因 不 明 的 阴道 出 
血 、 乳 腺 或 子宫 内 膜 癌 、 活 动 性 肝病 和 活动 性 血栓 


性 静脉 炎 。 对 于 期 望 有 未 来 生育 力 的 所 有 患者 应 考 
虑 保守 治疗 ， 尤 其 是 保守 外 科 治 疗 。 


子宫 内 膜 异 位 证 的 显著 异 质 性 对 诊断 和 治疗 
提出 了 挑战 。 虽 然 目 前 治疗 集中 在 抑制 类 固 醇 合 
成 或 手术 消融 或 切除 ， 然 而 未 来 的 治疗 方向 可 能 
指向 参与 子宫 内 膜 异 位 症 发 生 的 某 些 免 疫 介质 。 
当前 的 动物 试验 表明 ， 芳 香 酶 抑制 剂 、 选 择 性 肉 
激素 和 选择 性 孕 酮 受 体 调节 剂 、 免 疫 调节 剂 (如 肿 
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瘤 坏死 因子 -a) 可 能 最 终 对 治疗 有 效 。 以 研究 目前 
治疗 方法 有 效 性 (包括 药物 治疗 和 手术 方法 的 对 比 ) 
的 临床 试验 为 基础 的 循 证 医学 将 指导 治疗 。 根 据 这 
些 情况 ， 患 者 和 医生 可 制订 更 好 的 治疗 方案 ， 来 处 
理 这 个 常见 但 有 时 却 棘 手 的 疾病 。 


(245 iB KEW B) 
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AnnaMarie Connolly 
绝 经 
引言 


vr 


绝经 定义 为 月 经 持久 性 停止 ， 然 而 这 一 术语 常用 于 描述 临床 症状 和 卵巢 功能 衰 况 所 致 后 果 。 女 性 的 一 
生 中 ， 绝 经 是 一 种 生理 反应 。 临 床 表 现 和 后 果 因 类 型 和 程度 不 同 而 有 所 不 同 。 绝 经 年 龄 由 遗传 因素 决定 ， 
其 他 独立 因素 包括 种 族 、 教 育 和 社会 经 济 地 位 ， 也 包括 体重 、 身 高 和 末次 怀孕 年 龄 。 有 研究 表明 双 烟 可 使 
绝经 提前 约 1 年 。 在 美国 ， 绝 经 的 平均 年 龄 是 51 岁 ，95% MERA 45 ~ 55 岁 , 但 有 1 名 女性 40 岁 之 
前 绝经 。 患 者 从 生殖 期 到 绝经 后 期 过 渡 的 一 段 时 期 称 之 为 更 年 期 ， 常 持续 4 年。 在 美国 ， 女 性 的 平均 预期 
寿命 为 78 岁 ， 绝 大 多 数 女性 生命 中 1/3 的 时 间 在 绝经 后 期 度 过 。 美 国 目前 50 岁 以 上 的 妇女 超过 6000 万 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


卵 业 衰竭 导致 绝经 (图 119-1)。 持 久 性 绝经 
之 前 的 几 年 即 有 卵巢 功能 减退 。 孵 巢 卵 泡 数 量 和 旷 
泡 细 胞 产物 糖 蛋 白 抑 制 素 一 一 抑制 脑 垂体 产生 卵泡 
刺激 素 (FSH), MERR bm FER, $C FSH 水 
平 升 高 。FSH 的 释放 主要 由 抑制 素 控制 ， 因 此 检测 
FSH 水 平 并 非 确定 绝经 后 肉 激 素 替代 治疗 药物 剂量 
的 有 效 方法 ， 给予 大 剂量 外 源 性 上 肉 激 素 治 疗 FSH 水 
平 也 会 升 高 。 绝 经 前 一 年 多 时 间 内 粒 层 和 鞘 膜 细胞 
退化 ， 卵 梨 峻 二 醇 分 洲 显著 减少 ， 而 间 质 细胞 持续 
合成 雄 激 素 雄 炳 二 本 和 学 丁 。 

多 达 1% 的 妇女 出 现 卵 梨 过 早衰 竭 或 40 岁 之 
前 卵巢 衰竭 ， 绝 大 多 数 病例 为 X 染色 体 异 常 。 有 早 
期 绝经 家 族 史 的 妇女 46 岁 之 前 绝经 风险 增加 6 倍 ， 
妇女 的 母亲 或 者 姊妹 在 40 岁 之 前 绝经 ， 则 有 强 相 
关 性 。 手 术 摘 除 卵巢 和 化 学 疗法 可 导致 绝经 ， 出 现 
绝经 后 症状 。 


临床 表现 


潮 热 和 阴道 干 座 是 绝经 后 常见 表现 ， 但 是 月 经 
周期 改变 常 为 第 一 个 出 现 的 征象 。 作 为 卵巢 功能 减 


退 的 结果 ， 其 周期 长 度 的 变化 反映 了 无 排卵 周期 延 
长 ， 这 可 发 生 于 绝经 前 4 年 。 

50% 的 妇女 可 出 现 乔 热 ， 可 能 是 由 于 中 枢 神经 
系统 介 导 的 下 丘脑 体温 调节 变化 所 致 。 症 状 发 作 的 
频率 和 严重 程度 与 雌 激素 水 平 波动 强度 有 关 HER 
素 水 平 波动 越 大 ， 潮 热 发 生 就 越 频 繁 、 越 严重 。 漳 
热 的 发 生 率 随 时 间 推 移 而 减少 ， 有 报道 称 仅 20% 的 
妇女 在 绝经 后 4 年 存在 该 症状 。 肥 胖 者 少见 潮 热 症 
状 ， 原 因为 外 周 聊 肪 组 织 中 雄 婚 二 酮 芳香 化 形成 叶 
ninm. 
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至 阴道 出 血 (图 119-2)。 绝 经 后 也 可 出 现 人 性 欲 下 降 。 
上 肉 激 素 缺乏 伴 胶 原 含量 减少 可 使 阴道 壁 和 子宫 失去 
RF. HEM ARE KARR RB, 
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BEAR NIZE . 

绝经 可 伴 有 体重 和 全 身 脂肪 的 改变 。 绝 经 后 内 
激素 /黄体 酮 干预 研究 (Postmenopausal Estrogen/ 
Progestin Interventions study) 的 随机 试验 报道 ， 接 
受 激素 替代 治疗 的 女性 较 安 慰 剂 组 体重 增加 更 少 。 
同时 还 注意 到 身体 脂肪 转移 至 腹部 减少 ， 后 者 与 心 
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图 119-1 绝经 的 垂体 和 卵 梨 激素 变化 。 
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血管 疾病 的 患 病 率 和 致死 率 增 加 有 关 。 鉴别 诊断 
其 他 症状 包括 失眠 、 焦 虚 、 情 绪 不 稳定 和 抑郁 。 
激素 治疗 可 改善 这 些 害 状 ， 尚 不 明确 的 是 肉 激 素 治 绝经 症状 的 鉴别 诊断 不 难 ， 需 要 考 虚 的 其 他 诊 


疗 是 否 直接 改善 或 消除 潮 热 ， 并 使 睡眠 改善 进而 消 。 断 为 焦虑 。 
除 症 状 。 绝 经 可 改善 偏 头 痛 ， 但 对 紧张 性 头痛 无 效 。 
认 知 功能 亦 可 受 影响 。 一 项 研究 表明 ， 接 受 肉 激素 ”诊断 方法 
治疗 的 绝经 后 妇女 精神 状态 检查 评分 高 于 未 用 激素 


治疗 者 。 绝经 诊断 主要 依靠 病史 。 常 有 报道 称 排卵 减少 
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图 119-2 ”绝经 期 丢 器 官 变 化 。 
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动 可 出 现 间断 性 潮 热 ， 从 而 导致 失眠 、 疲 劳 、 易 激 、 
焦虑 和 抑郁 。 有 关心 血管 和 骨 质 疏松 危险 因素 的 个 
人 和 家 族 史 很 重要 。 

体格 检查 包括 体重 、 身 高 和 血压 。 盆 腔 检 查 可 
以 发 现 外 生殖 器 的 萎缩 性 改变 ， 包 括 阴 层 变 薄 、 大 
小 阴唇 融合 。 随 着 阴道 pH 值 降低 ， 阴 道 黏膜 变 薄 。 
血清 FSH 和 促 黄体 生成 素 浓 度 升 高 。 

所 有 50 岁 以 上 的 绝经 后 妇女 应 每 年 行 乳 房 X 
线 照 片 ， 宫 颈 癌 筛 查 的 年 龄 上 限 很 难 确定 。 常 建议 
巴 氏 检测 连续 三 次 阴性 的 30 岁 以 上 女性 应 每 2 ~ 3 
年 得 查 一 次 。 


处 理 和 治疗 


为 何 要 对 这 种 生理 情况 进行 治疗 ? 这 是 一 个 许 
多 患者 会 向 医生 问 起 的 问题 。 答 案 在 于 考虑 到 绝经 
后 妇女 的 健康 问题 和 制订 有 效 的 预防 措施 。 可 以 有 
效 预 防 的 两 个 主要 健康 问题 包括 心血 管 疾 病 和 上 骨 质 
Bh. 
心血 管 疾病 

心血 管 疾病 是 绝经 后 死亡 的 主要 原因 ， 高 于 其 
他 所 有 死亡 原因 的 总 和 。 绝 经 前 女性 和 男性 的 心血 
管 疾病 风险 为 1 : 3。50 岁 以 上 者 女性 和 男性 患 心肌 
梗死 的 比率 变 为 2 : 1。 由 此 ， 控 制 绝经 后 妇女 的 心 


血管 危险 因素 很 重要 ， 包 括 控制 高 血压 、 高 胆固醇 
Lie, PRS BURN, 

多 年 来 文献 中 关于 是 否 应 用 肉 激 素 减少 心脏 
危险 存在 争论 。 在 临床 观察 、 流 行 病 学 研究 和 强 有 
力 的 试验 资料 的 基础 上 ， 长 期 以 来 建议 峻 激素 治 
疗 以 降低 女性 发 生 心脏 疾病 风险 。 这 一 建议 来 自 
女性 健康 随机 对 照 试 验 (Women’s Health Initiative 
Randomized Controlled Trial) ， 绝 经 后 妇女 接受 联合 
ROR VH GT (MAR - 孕 激 素 ) 心脏 危险 因素 稍 
有 增加 ， 有 统计 学 差异 。 然 而 ， 单 用 肉 激 素 治疗 对 
冠 心病 发 病 率 的 影响 无 统计 学 差异 。 有 趣 的 是 ， 年 
轻 妇女 单 用 肉 激 素 治疗 可 使 冠 心病 危险 降低 。 因 此 ， 
目前 不 建议 联合 激素 替代 治疗 预防 心肌 梗死 。 既 往 
无 心脏 病 的 年 轻 绝经 后 女性 单 用 龌 激素 治疗 ， 对 预 
防 冠 心病 有 效 。 
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骨 质 朴 松 常 无 症状 ， 表 现 为 骨 量 减少 ， 直 到 出 
现 骨 折 才 被 发 现 。 在 美国 ， 每 年 约 有 80 万 例 骨折 
患者 ， 约 30 万 例 为 通 骨 骨折 ，15% AYR a 
EF 80 岁 以 上 妇女 ,这 些 骨 折 者 常 在 6 个 月 内 死亡 。 
骨 质 朴 松 者 多 年 后 才 发 生 骨折 。 绝 经 后 妇女 的 基本 
病理 生理 学 为 骨 形 成 正常 但 骨 破 坏 活动 增加 。 双 能 
X 线 吸收 测量 是 目前 测定 骨 密 度 的 最 精确 检查 ， 然 
而 在 常规 检查 检测 出 骨 质 牙 松 前 已 有 25% 的 骨 量 缺 
失 。 骨 吸收 的 标志 物 ， 如 屎 液 中 的 胶原 降解 产物 ， 
在 骨 质 疏松 的 诊断 中 应 用 很 局 限 。 

青春 期 至 20 多 岁 期 间 骨 量 增长 最 为 快速 。 女 
性 30 多 岁 骨 质 密度 可 能 继续 增长 ， 直 至 达 峰 值 。 绝 
经 期 后 骨 密 度 每 年 降低 1% ~ 2%, AD RPE IE 
降低 更 为 迅速 ， 如 不 行 激素 替代 治疗 ，25% 的 60 岁 
白 种 人 和 亚洲 妇女 可 出 现 椎 体 压 缩 性 骨折 。 骨 质 桩 
松 的 危险 因素 包括 家 族 史 、 种 族 ( 白 种 人 、 亚 洲 
A) 、 体 型 、 久 坐 生活 方式 、 饮 食 钙 不 足 和 吸烟 。 
然而 ， 仅 有 308% 的 骨 质朴 松 妇女 有 这 些 危险 因素 。 

有 昌 然 承重 训练 对 整个 健康 很 重要 ， 但 单纯 段 
炼 不 能 预防 绝经 后 骨 质 丢失 。1994 年 国立 卫生 研究 
Be (NIH) 的 建议 包括 绝经 后 妇女 每 日 服用 1000 ~ 
1500mg 钙 剂 、 维 生 素 D 400~800 IO。 目 前 数据 表 
明 建 议 补 钙 量 太 高 ， 补 钙 仅 对 那些 行 激 素 蔡 代 治疗 
而 摄 入 钙 量 低 于 500mg 的 妇女 有 必要 。NIH 目 前 仍 
保留 这 一 建议 。 

内 激素 替代 治疗 似乎 可 减缓 骨 吸 收 。 成 骨 细 


胞 中 已 证 实 存在 肉 激 素 和 孕 激 素 受 体 。 有 报道 称 可 
减少 绝经 后 骨 持 失 ， 减 少 体 骨 和 椎 骨 骨折 的 发 生 
率 。 预 防 骨 丢失 的 肉 激 素 最 小 剂 最 为 结合 马 肉 激 
X 0.625mg, fL MERO 0.5mg， 或 者 每 天 0.3mg 
结合 马上 内 激素 与 1500mg 钙 剂 合用 ， 或 经 皮肉 激素 
0.05mg。 客 外 的 孚 激素 替代 治疗 并 没有 减弱 这 种 骨 
保护 作用 。 

当 不 能 选择 激素 治疗 时 ， 可 用 双 腾 酸 赴 (如 
MORR RFR) 以 减少 骨 吸 收 和 降低 骨 
AER, REPS RO IT Am. M 
HEAT AT A, SRI, a Pe PR PE ES PA I 108] 
(selective estrogen receptor modulator, SERM) 雷 洛 
昔 芬 增加 椎 骨 骨 量 ， 然 而 资料 未 证 实 该 治疗 对 预防 
髋 骨 骨 折 有 保护 作用 


最 佳 治疗 
激素 替代 治疗 


自从 女性 健康 随机 对 照 试验 刊 出 ， 预 防 措施 的 
重要 性 上 升 到 新 的 高 度 。 这 些 措施 包括 均衡 饮食 、 
补充 多 种 维生素 和 和 钙 及 适当 运动 。 有 时 ， 选 择 性 5- 
羟色胺 再 摄取 抑制 剂 (selective serotonin reuptake 
inhibitor, SSRI) 可 能 对 缓解 症状 有 效 ， 尤 其 是 
缓解 由 于 峻 激素 缺乏 所 致 的 潮 热 症状 。 绝 经 后 药 
Sir. MR PALIT (hormone replacement 
therapy, HRT) 起 主导 作用 ，HRT 包 括 行 子宫 切除 术 
妇女 单 用 雌 激 素 治疗 和 保留 子宫 者 峻 激素 - 孕 激 素 联 合 
治疗 。HRT 对 缓解 雄 激 素 缺 乏 症状 (如 潮 热 ) 和 泌尿 
生殖 道 萎缩 症状 (如 阴道 干涩 、 人 性 交 痛 和 尿频 ) 相当 
有 效 。HRT 方 案 有 多 种 。 在 美国 ， 常 采用 持续 和 周期 
性 疗法 。 持 续 疗 法 应 用 结合 马 肉 激素 0.623mg ， 醋 酸 
甲 产 孚 酮 2.Smg， 均 每 日 一 次 。 周 期 疗法 为 1 一 25 日 
每 日 应 用 结合 马 肉 激素 0.62Smg，14 一 25 日 每 日 应 
用 酯 酸 甲 产 菠 酮 mg。 持 续 疗 法 中 ， 初 始 治疗 后 3 个 
月 女性 常 不 同 程度 地 出 现 不 规则 斑点 。 周 期 疗法 中 
多 数 患者 表现 为 撤退 性 出 血 。 


避免 治疗 错误 


患者 和 医生 最 可 能 关注 的 领域 是 瞧 激 素 替 代 治 
疗 ， 询 问 是 否 存 在 潜在 并 发 症 的 病史 很 重要 。 齿 激 
素平 代 治 疗 的 禁忌 证 包括 原因 不 明 的 阴道 出 血 、 乳 
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腺 癌 或 子宫 内 膜 癌 、 活 动 性 肝病 和 血栓 性 静脉 炎 。 


在 美国 ， 绝 经 后 健康 问题 影响 了 越 来 越 多 的 女 
性 ， 最 终 ， 预 防 保健 成 为 妇女 和 医务 人 员 共 同 关 注 
的 问题 。 已 经 概述 了 激素 替代 治疗 的 益处 ， 然 而 ， 
长 期 服用 肉 激 素 者 发 生 乳 腺 癌 的 危险 仍然 受到 关 
注 。 女 性 健康 随机 对 照 试 验 对 这 一 问题 提供 一 些 观 
点 。 长 期 服用 药物 (如 SERM) 也 可 提供 预防 保健 
优势 ， 而 对 子宫 内 膜 和 乳房 无 潜在 的 不 利 影响 。 循 
证 医学 将 继续 努力 优化 绝经 后 女性 的 医疗 保健 ， 提 
供 医疗 指导 。 


(王玉玲 i AWM 校 ) 
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勃起 功能 障碍 


引言 
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勃起 功能 障碍 (ED) 是 指 性 交 过 程 中 不 能 完成 或 维持 充分 勃起 。 基 于 马萨诸塞 州 男性 衰老 研究 
( Massachusetts Male Aging Study ) 的 推断 结果 ， 在 美国 ED 影响 了 大 约 2000 ~ 3000 万 男性 ， 这 些 人 多 
数 年 龄 超过 50 岁 。 这 项 波士顿 郊区 的 社区 流行 病 学 研究 调查 了 1709 名 男性 ， 报 道 52% 的 40 ~ 70 岁 男 
性 患 有 ED :总 样本 的 10% 患 重度 ED，25% 为 中 度 ，17% 为 轻 度 。ED 发 病 率 随 年 龄 增长 而 增加 ， 中 重 
度 ED 增加 更 为 显著 。 有 危险 因素 的 男性 发 生 ED 的 比例 更 高 ， 这 些 危险 因素 包括 心脏 疾病 、 应 用 降 压 和 血 


管 活性 药物 、 肥 胖 和 吸烟 。 


勃起 生理 学 


性 刺激 引起 阴茎 海绵 体 神经 末梢 释放 神经 递 质 
一 氧化 氮 (NO), 使 得 阴茎 海 编 体 充血 (图 120-1), 
NO 产物 导 至 阴茎 海绵 体 平滑 肌 组 织 松弛 ， 白 腊 下 
静脉 结构 受 压 ， 抑 制 静 脉 回流 ， 从 而 迅速 勃起 。 阴 
蔡 内 ， 硝 基 能 神经 和 内 皮 细 胞 产生 NO。 通 过 刺激 
OF ARE BE AY RAS, iE (CGMP), 
NO S307 4 PS CHA, PA EA. 98 
me — ii (PDE) FERE CGMP. D] ifi 41K) PDE 
优势 类 型 为 PDE5,PDES 抑制 剂 (PDESi) WEF., 
他 达 拉 非 和 伐 地 那 非 ， 延 长 cGMP 存在 时 间 ， 促 进 
阴茎 海绵 体 平 滑 肌 松弛 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


ED 的 病因 包括 器 质 性 和 精神 性 ，60 有 的 患者 
为 器 质 性 ED， 病 因为 血管 性 、 神 经 源 性 、 激 素性 
或 平滑 肌 异 常 (图 120-2)。40% 以 下 患者 为 单纯 精 
神 性 ED。 精 神 性 ED 的 病因 尚 存在 争议 。 压 力 、 焦 
处 状 态 和 抑 帮 使 得 阴茎 海 缩 体 平滑 肌 组 织 中 a 激动 
剂 过 度 活 动 ， 而 该 作用 可 以 抑制 平滑 肌 松弛 。 
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临床 表现 
危险 因素 


ED 的 危险 因素 包括 导致 血管 异常 的 全 身 疾病 ， 
如 高 脂 血 症 、 糖 尿 病 、 高 血压 降 压 治 疗 的 影响 和 动 
Wt EERE. 

神经 源 性 ED 可 见于 多 发 性 硬化 、 糖 尿 病 和 截 
$E. GRERAPR GRRE (CURR. ti 
Ws sx MESE) 放射 治疗 。 

激素 异常 和 性 腺 功能 减退 也 是 ED 的 危险 因素 ， 
不 仅 使 中 枢 神 经 系统 异常 、 性 欲 降低 ， 而 且 也 引起 
阴 共 海绵 体 平 滑 肌 松弛 的 局 部 变化 。 

精神 因素 很 重要 ，ED 常 伴 有 抑 邦 ， 多 为 轻 度 。 
应 用 选择 性 5 卷 色 胺 骨 报 有 取 抑制 剂 (SSRI) 治 疗 抑郁 ， 
可 减少 或 延缓 射精 功能 ， 使 ED 加 重 。 
评估 

仔细 询问 一 般 史 和 性 生活 史 是 评估 和 治疗 ED 
患者 的 基础 。 病 史 应 包括 发 病 年 龄 、 发 病 相 关 的 生 
活 方式 改变 、 发 病 速度 、 与 其 他 性 伙伴 在 一 起 时 或 
手 主 时 是 各 有 或 无 勃起 、 是 夜间 还 是 清 县 。 应 询问 
患者 射精 功能 、 射 精 后 有 无 疼痛 和 射精 量 。 仔 细 查 
问 性 欲 下 降 的 原因 可 能 提示 与 激素 有 关 ， 但 更 常见 
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与 临床 抑郁 定 有 关 。 由 于 ED 与 下 尿 路 症状 高 度 相 
关 ， 因 此 应 询问 患者 排尿 症状 。 

Ai BE ED 患者 常 逐渐 起 病 ， 开 始 时 间断 出 现 
勃起 障碍 ， 间 期 连 渐 缩短 ， 射 精 时 勃起 不 能 维持 。 
患者 主诉 早泄 ， 可 能 存在 ED， 询问 病史 是 鉴别 患 
者 的 最 佳 方法 。 

精神 性 ED 常 以 突然 精神 异常 为 首发 ， 如 抑郁 、 
焦虑 状态 、 生 活 方 式 或 人 际 关系 改变 。 这 些 男性 可 
能 在 手淫 下 有 夜间 和 清 宕 勃起 。 咒 质 性 ED 患者 亦 
可 继 发 出 现 精神 性 ED。 单 纯 性 欲 减 退 或 者 有 雄 激 
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素 缺乏 症状 的 老年 男性 患者 ， 可 通过 激素 测定 来 确 
定 。 
体格 检查 


体格 检查 包括 第 二 性 征 、 毛 发 分 布 和 生殖 器 检 
查 。 评 估 外 周 脉搏 、 神 经 反射 【如 球 海绵 体 反 射 ) 
和 肛门 括约肌 张力 ， 这 对 鉴别 某 些 并 发 外 周 神经 损 
伤 或 糖尿 病 的 患者 有 帮助 。 原 发 性 性 腺 功能 减退 者 
可 有 学 丸 大 小 和 质地 的 改变 。 血 压 、 下 肢 反 射 、 脉 
搏 和 视野 Corte end) 等 一 般 体格 检查 可 发 现 导 
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图 120-2 ”勃起 功能 障碍 的 病因 和 发 病 机 制 
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各 种 精神 性 、 血 管 性 ， 激 素性 和 神经 源 
性 因素 的 相互 作用 导致 性 兴奋 和 阴 蔡 什 起 





致 ED 的 潜在 系统 性 病因 。 抗 抑 郁 药 选择 性 5 羟色胺 再 摄取 抑制 剂 ， 因 此 必须 
加 以 鉴别 。 应 通过 病 忠 和 清晨 举 酮 测定 排除 雄 激 素 
鉴别 诊断 缺乏 。 应 鼓励 存在 明显 问题 的 夫妇 进行 性 咨询 。 


详细 的 病史 和 实验 室 检查 对 鉴别 诊断 意义 重 “诊断 方法 
大 。 射 精 功能 障碍 和 其 他 非 勃 起 性 性 功能 障碍 追 
切 需 要 最 好 的 治疗 建议 。 许 多 ED 男性 主诉 为 早 法 ED 可 能 为 糖尿 病 、 高 胆固醇 血 症 、 高 血压 或 
(premature ejaculation，PE)。 由 于 治疗 PE 应 选用 其 他 全 身 疾病 的 首发 症状 ， 因 此 为 患者 全 面 评估 每 
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酮 、 促 黄体 生成 素 和 催乳 素 ， 这 些 可 鉴别 诽 激素 缺 
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高 。 血 脂 、 糖 化 血红 蛋白 和 其 他 一 般 检 查 措施 有 助 
于 诊断 。 

行 血 答 重 建 或 血管 旁 路 手术 前 患者 需 行 其 他 检 
查 ， 有 帮助 的 特殊 检查 包括 注射 血管 活性 药物 后 阴 
SSR ORK, RASA LM AA a if T3 
造影 。 血 管 旁 路 手术 的 适应 人 群 常 为 盆腔 动脉 单 支 
病变 的 年 轻 男 性 和 有 明确 会 阴 或 盆腔 外 伤 史 者 。 老 
年 患者 ， 尤 其 是 伴 有 高 胆固醇 血 症 、 糖 尿 病 、 高 血 
压 或 吸烟 者 ， 血 管 旁 路 手术 很 少 成 功 。 

夜间 阴 葵 勃起 监测 有 助 于 鉴别 器 质 性 和 精神 性 
ED 患者 。 


治疗 


初始 治疗 应 集中 在 更 换 药物 和 改变 异常 生活 方 
式 。 戒烟 、 控 制 糖尿 病 、 高 胆固醇 血 症 和 高 血压 可 
改善 勃起 功能 ， 便 于 药物 治疗 。 

把 降 压 药物 更 换 为 a- 受 体 阻 沾 剂 、 血 管 紧张 
素 转换 酶 抑制 剂 或 钙 通 道 阻 洁 剂 ， 可 维持 降 压 治疗 ， 
并 恢复 勃起 功能 。 罕 和 酮 水 平 低下 者 应 接受 注射 或 外 
用 尝 酮 补充 剂 。 

如 果 抑 郁 或 者 夫妻 关系 问题 为 主要 根源 ， 除 了 
药物 治疗 外 性 指导 也 很 有 益处 。 指 导 患 者 和 其 伴侣 
可 使 其 更 好 地 了 解 勃 起 功能 障碍 的 原因 ， 了 解 蔡 代 
治疗 和 预期 效果 。 


* d 16 FF 
一 线 治疗 


目前 号 服 制剂 西 地 那 非 、 他 达 拉 非 和 伐 地 那 非 
为 治疗 ED 的 一 线 药 物 。 这 些 选 择 性 PDESI 增加 了 
cGMP 浓度 和 持续 时 间 ， 继 而 使 阴茎 海绵 体 平滑 肌 
Ph, AFA PDE5i 后 勃起 功能 可 延长 30 ~ 60 分 钟 ， 
西 地 那 非常 用 初始 剂量 为 Somg， 伐 地 那 非 或 他 达 那 
非 为 10mg， 但 是 多 数 患者 前 者 100mg 而 后 者 20mg 
效果 更 佳 。 要 取得 圆满 成 功 和 成 效 可 能 需要 多 达 8 
个 试验 。 口 服 制剂 的 副作用 包括 头痛 、 消 化 不 恨 、 
面部 潮红 、 肌 肉 酸痛 和 蓝 视 。 对 于 糖尿 病 、 兰 人 通 损 
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伤 、 高 胆固醇 血 定 、 抑 郁 、 心 血管 疾病 、 根 治 人 性 前 
列 腺 切除 术 后 和 精神 性 勃起 功能 障碍 者 ，PDE5i 对 
发 生 勃 起 显著 优 于 安奈 剂 组 。 尽 管 PDESI 对 几乎 所 
有 原因 及 严重 程度 的 ED 均 有 效 ， 但 是 对 严重 血管 
病变 患者 效果 盐 微 。 通 常服 用 PDESi 非常 安全 ,但 
是 ， 其 与 硝酸 盐 制 剂 合用 于 冠状 动脉 疾病 时 可 产生 
严重 的 一 过 性 低 血压 。 因 为 这 个 原因 ，PDE5i Mi 
酸 盐 药 物 合用 被 禁忌 。 根 治 性 前 列 腺 切除 术 后 患者 
服用 西 地 那 非 ， 双 侧 神 经 保留 的 根治 性 前 列 腺 切除 
术 后 效果 最 好 。PDESi 对 不 保留 神经 的 前 列 腺 切除 
术 或 盆腔 放射 治疗 常 无 效 。 


二 线 治疗 


如 果 口 服药 物 无 法 改善 勃起 功能 ， 则 选择 其 他 
治疗 方法 。 海 纺 体 内 药物 治疗 对 产生 生理 勃起 最 有 
效果 。 该 治疗 应 用 前 列 腺 素 E, (PGE) RAMEK 
AIR CH, PGE, 可 经 海绵 体内 或 经 尿道 球 部 注 
射 。 

经 尿道 PGE, 剂量 为 230、500 或 者 1000 ug. 
大 规模 临床 试验 证 实 有 效率 为 30%。 可 将 含有 PGE, 
丸剂 的 涂 甫 器 放置 在 尿道 ， 在 丸剂 沉积 和 移 去 涂 敷 
器 后 ， 患 者 尿道 受 刺激 使 得 PGE, 进 和 人 阴茎 海 绵 体 。 
10 ~ 15 分 钟 内 可 勃起 ， 可 持续 40 分 钟 。 副 作用 包 
括 长 时 间或 异常 勃起 、 阴 蔡明 显 疼痛 、 尿 道 烧灼 感 
和 疼痛 ， 较 为 少见 。 这 一 制剂 是 对 阴茎 修复 极 好 的 
补充 ， 使 其 进一步 充血 ,但 对 于 明显 器 质 性 ED AB 
者 的 效果 却 令 人 失望 。 

海绵 体内 注射 PGE, 已 被 广泛 应 用 了 二 十 余年 。 
尽管 有 时 会 出 现 阴 茎 疼痛 和 偶发 长 时 间 亏 起 ,但 总 
体 来 说 是 安全 的 。PGE, 的 初始 剂量 为 2.5 一 5hg。 有 
严重 的 血管 性 ED 患者 需要 较 高 的 初始 剂量 和 维持 
剂量 。 医 生 帮 助 调整 初始 剂量 以 性 交 中 勃起 不 超过 
OOS SALE, TPE ACER BERRA. WR 
起 时 间 超 过 4 小 时 ， 建 议 患 者 去 急诊 接受 a 激动 剂 治 
疗 ， 如 海绵 体内 注射 去 氧 肾上腺 素 或 吸 人 疗法 。 尽 
管 这 一 并 发 症 罕见 ， 但 早期 治疗 有 助 于 保存 远 期 勃 
起 功能 。 如 果 海 编 体 内 PGE, 治 疗 无 效 或 出 现 严重 疼 
9. RAM Ree (EATER A) RIPGEI 
可 减少 阴茎 不 适 ， 产 生 满意 的 勃起 。 联 合用 药 的 副 
作用 包括 延长 勃起 和 阴茎 异常 勃起 、 海 缩 体 纤维 化 
和 偶发 一 过 性 低 血压 。 

除了 延长 勃起 和 阴茎 异常 勃起 ， 应 用 PGE,. $ 
标 碱 及 酚 受 拉 明 的 副作用 还 包括 表 茎 疼痛 。 这 一 副 
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作用 在 注射 PGE, 时 最 为 显著 ， 发 生 率 约 20%。 上 患者 
也 可 出 现 血肿 、 水 肿 和 偶发 海绵 体 纤维 化 〔< 5%). 
尽管 初始 治疗 的 成 功率 在 70% 以 上 ， 仍 有 少数 患者 
需要 继续 注射 治疗 3 一 4 年 以 上 。 中 断 治疗 的 原因 
包括 焦虑 、 亏 起 不 是、 阴茎 疼痛 以 及 患者 和 性 伙伴 
Wm. 


避免 治疗 错误 


治疗 错误 包括 将 PDES 抑制 剂 用 于 治疗 PE, ii 
PE 的 最 佳 治疗 药物 是 SSRI 制剂 。 许 多 应 用 PDES 
无 效 的 忠 者 ， 震 要 学 习 如 何 应 用 这 些 药物 ， 并 随 着 
低 泽 醒 水 平 的 正常 化 而 疗效 得 到 改善 。 应 用 硝酸 盐 
药物 的 患者 和 不 能 耐 受 中 度 运动 的 心血 管 疾病 患 
者 ，PDE5 制剂 为 禁忌 。 


勃起 功能 障碍 的 治疗 建议 


多 年 来 ， 应 用 真空 勃起 装置 来 刺激 、 促 进 并 延 
长 勃起 时 间 。 这 些 外 在 装置 通过 一 个 置 于 阴茎 底部 
的 紧缩 环 使 阴茎 周围 产生 真空 状态 ， 使 其 充血 、 勃 
起 。 尽 管 这 是 非 自 然 勃 起 ， 但 可 使 性 交 满 意 。 收 缩 
装置 可 产生 阴茎 疼痛 、 游 伤 、 疗 痕 和 阴茎 硬结 症 。 
它们 也 可 抑制 射精 。 该 措施 成 本 低 ， 但 患者 满意 度 
差 。 初 次 使 用 前 指导 及 详细 介绍 可 提高 患者 满意 度 。 

对 于 阴茎 硬结 症 和 阴茎 勃起 障碍 的 严重 ED 忠 
者 行 阴茎 重建 ， 植 人 阴茎 假 体 是 恢复 勃起 功能 的 一 
项 成 功 、 重 要 的 方法 。 这 些 植 人 手术 装置 最 常见 为 
充气 型 ， 由 置 于 阴茎 海绵 体 的 两 个 空心 圆 简 组 成 ， 
与 轻 于 阴 靠 的 一 个 小 的 泵 装置 相连 。 液 体 (生理 盐 
AK) 由 腹 直 肌 下 方 一 水 也 提供 。 患 者 可 感觉 并 触及 
阴 宫 中 此 泵 装置 ， 感 觉 到 阴 蔡 海绵 体 充 气 ， 维 持 正 
常 感觉 和 整个 刚性 性 交 的 勃起 。 该 装置 随即 首 下 以 
保持 外 观 完 美 。 该 装置 寿命 相当 令 人 满意 ，93 钨 植 
A Se # fit HY 35 3 4E, 86% 达 5 年 ，76% ìk 10 年 。 
出 现 机 械 故 障 则 予以 更 换 。 患 者 及 其 性 伙伴 的 满意 
HERIK 90% 以 上 。 
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对 于 老年 男性 或 者 性 功能 减退 的 雄 激 素 缺乏 
者 ， 举 酮 替代 治疗 对 于 提高 性 欲 、 促 进 其 他 药物 治 
疗 很 有 必要 。 应 用 长 效 注 射 制 剂 行 摆 酮 替代 治疗 ， 
BEAR EARP RARE, $62 — 3 周 200mg， 以 


Ry rs M SERM Hr oR RENE. OBIT By Ae AE 
治疗 ， 使 其 清晨 举 酮 水 平 高 而 夜间 低 ， 这 和 年 轻 的 
性 活路 男性 举 酮 水 平 相似 。 同 样 ， 罕 柄 代谢 产物 上 肉 
二 醇和 双 气 举 酮 在 局 部 治疗 中 维持 最 佳 效 果 。 举 柄 
百代 治疗 的 目标 是 使 举 酮 水 平 恢复 至 生理 水 平 范 围 
内 。 精 神 性 勃起 功能 障碍 者 应 用 军 酮 ， 如 超过 生理 
水 平 ， 则 无 效 量 伴 有 其 他 严重 的 潜在 并 发 症 。 举 酮 
殉 代 治疗 与 发 生前 列 腺 癌 有 关 ， 增 加 血细胞 比 容 和 
血脂 水 平 ， 增 加 良性 前 列 腺 增生 的 发 生 。 对 接受 时 
酮 替代 治疗 的 患者 应 详细 评估 ， 每 年 应 行 两 次 直肠 
指 检 、 前 列 腺 特异 性 抗原 、 血 脂 和 血细胞 比 容 检 查 。 
慢性 肾 衰 竟 和 泌乳 来 患者 ， 接 受 举 酮 替代 治疗 前 俱 
乳 素 正 常 化 是 关键 。 除 了 应 用 举 酮 替代 治疗 ， 应 用 
省 隐 训 或 者 卡 才 角 林 会 产生 更 好 的 继 发 结果 。 


1998 年 引进 西 地 那 非 是 ED 治疗 的 里 程 碑 。 目 
前 正在 研究 新 的 药物 ,为 ED 患者 提供 其 他 治疗 手段 。 
作用 于 中 概 神 经 系统 的 药物 将 可 能 用 于 刺激 勃起 。 
第 一 代 药 物 阿 扑 吗啡 舌 下 含 服 ， 在 欧洲 目前 已 被 批 
准 使 用 ， 而 促 黑 激素 激动 剂 PT-141 仍 在 临床 试验 阶 
段 。 临 床 试 验证 实 这 些 药 物 刺 激 中 脑 勃 起 中 心 的 多 
巴 腕 受 体 ， 对 产生 勃起 功能 有 效 。 副 作用 包括 恶心 、 
呕吐 和 荣 研 ， 首 剂 效 应 占 主导 地 位 的 少数 患者 可 出 
现 这 些 症 状 。 按 需 5- PEI PRM hd PASTA PTT 
治疗 PE 在 临床 试验 中 已 显示 出 较 大 的 优势 。 

关于 基因 治疗 ED 的 可 行 性 和 有 效 性 的 研究 正 
在 进行 。 在 因 糖 尿 病 、 高 胆固醇 血 症 和 其 他 血 答 疾 
病 所 致 的 ED 动物 模型 中 ， 基 因 治 疗 人 恢复 海绵 体 平 
滑 肌 的 NO 合成 酶 浓度、 内 皮 细 胞 功能 和 钾 通 道 功 
能 为 一 种 好 办 法 。 这 一 模型 为 血管 性 ED 患者 提供 
站 长 还 的 解决 办 法 ，。 

尽管 在 药理 学 治疗 方面 取得 了 进展 ， 但 是 许多 
患者 仍 需要 通过 阴茎 假 体 行 手 术 重 建 。 在 过 去 的 25 
年 中 ， 当 前 可 用 的 阴茎 植 入 假 体 已 被 改进 和 完善 ， 
为 阴茎 异常 和 ED 患者 提供 安全 、 可 千 的 重建 ， 降 
低 顶 期 并 发 症 和 死亡 率 ， 提 高 患者 满意 度 。 新 型 的 
抗生素 涂 层 装置 使 感染 的 风险 降低 至 不 足 1% 
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in men with erectile dysfunction followed for 5 years. 
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replacement therapy for older men. ] Androl 27(2)126-132, 
2006. 


This article provides data on the safety and efficacy of testosterone 
replacement therapy in bypogonadal men. 
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David Y. Huang 


意识 障碍 


引言 





意识 是 指 人 的 觉醒 程度 和 认 知 能 力 ,是 机 体 通 过 思维 、 躯 体 运 动 对 内 外 环境 的 刺激 做 出 应 答 反应 的 能 力 。 
意识 障碍 包括 意识 水 平 受 损 、 意 识 内 容 受 损 ， 或 者 二 者 兼 而 有 之 ， 但 通常 是 指 意识 水 平 的 下 降 。 本 章 主要 
集中 阅 述 对 急性 期 意识 水 平 的 评估 与 治疗 。 导 致意 识 改变 的 病因 有 很 多 ， 快 速 识别 病因 并 进行 治疗 ， 尤 其 
是 识别 那些 对 生命 具有 潜在 威胁 的 病因 ， 是 非常 重要 的 事情 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


意识 的 维持 依赖 于 脑 十 上 行 网 状 油 活 系统 和 下 
行 网 状 激活 系统 的 功能 。 网 状 激活 系统 (reticular 
activating system, RAS) 是 起 源 于 血 质 的 核 团 和 纤 
维 束 ， 并 发 放 兴 奋 传 至 丘脑 ， 香 由 此 弥散 投射 至 大 
咬 皮 质 ， 皮 质 区 域 下 行 纤维 再 以 反馈 的 形式 返回 至 
所 脑 。 觉 醒 是 由 RAS 的 正常 环 路 维持 ， 而 认 知 则 
归属 于 更 高 皮质 中 枢 的 活动 。 损 害 上 行 网 状 激 活 系 
统 或 下 行 网 状 激 活 系统 的 任何 部 位 ,或 两 者 均 损 害 ， 
都 可 导致 意识 的 改变 。 这 种 损害 可 能 是 由 于 局 灶 的 
或 多 发 的 损害 ,或 者 挤 压 大 脑 或 脑 干 的 重要 区 域 而 
引起 ， 还 可 能 是 由 于 大 脑 半球 神经 功能 障碍 导致 机 
Was sages gt. 


临床 表现 


意识 障碍 表现 为 不 同 程度 的 意识 水 平和 意识 内 
容 的 改变 。 意 识 水 平 障碍 以 唤 醋 和 觉醒 的 损害 为 特 
征 ， 这 种 损伤 是 短暂 的 ， 数 秒 至 数 分 钟 可 以 消失 ， 
但 也 可 延长 或 持续 数 小 时 或 更 长 时 间 。 许 多 唤醒 障 
碍 的 患者 很 礁 对 其 意识 内 容 的 改变 进行 评估 ， 但 在 
一 定 条 件 下 ， 意 识 内 容 受 损 而 意识 水 平 可 以 正常 ， 
不 同 的 痴 采 即 表 现 出 此 种 形式 ， 海 马 的 损害 可 以 出 
现 单独 的 记忆 丢失 ， 优 势 半 球 的 卒中 也 可 以 出 现 单 


纯 的 失语 表现 。 

意识 水 平 改 变 的 患者 对 刺激 程度 的 反应 不 同 。 
昏迷 是 意识 下 降 的 最 严重 程度 ， 且 告 迷 的 患者 无 意 
识 反 应 ， 不 能 被 唤醒 。 有 定向 力 障 碍 、 嗜 睡 或 者 注 
意 力 不 集 中 的 患者 经 常 被 描述 为 意识 错乱 、 抑 郁 或 
者 嗜睡 等 。 诺 妄 是 指骨 者 的 意识 内 容 障碍 ， 伴 陋 交 
感 神经 兴奋 的 征象 ， 如 烦躁 、 心 率 加 快 、 血 压 升 高 
和 幻觉 。 迟 印 的 患者 需要 反复 的 刺激 以 维持 其 注意 
力 ， 林 个 状态 的 患者 对 快速 或 持久 的 刺激 仅 有 轻微 
的 反应 。 

其 他 特征 取决 于 意识 改变 的 病因 学 。 患 者 可 表 
现 出 局 灶 的 神经 功能 缺失 , 尤其 是 功能 区 域 的 损害 。 
意识 损害 的 性 质 及 程度 主要 取决 于 病灶 的 位 置 、 大 
小 或 继 发 的 损害 程度 (图 121-1)。 一般 意识 障碍 的 
患者 可 以 表现 出 局 灶 的 特征 ， 脑 膜 炎 患者 可 单独 出 
现 左 神经 缺失 的 体征 ， 括 病 发 作 后 的 患者 可 出 现 短 
和 暂 的 肢体 力 弱 (Todd J). 

头痛 是 常见 的 症状 ， 尤 其 是 有 颅 高 压 或 者 脑膜 
刺激 征 的 患者 更 为 常见 。 颇 高 不 患者 在 查 体 时 往往 
可 见 视觉 障碍 和 眼球 运动 障碍 ， 还 可 出 现 肌 紧张 ， 
如 蛛网 腊 下 腔 出 血 《SAH)、 了 脑膜 炎 和 脑膜 脑 炎 。 

晒 叶 沟 回 症 、 脑 于 损伤 及 大 面积 的 小 脑 损 伤 均 
可 出 现 脑 干 受 压 的 征象 。 根 据 脑 干 损伤 的 严重 程度 ， 
患者 可 出 现 双 侧 瞳 筷 不 对 称 、 单 侧 脐 和 孔 散 大 固定 或 
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图 121-1 意识 改变 的 鉴别 诊断 
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轻 偏 次 ， 以 及 因 刺激 产生 的 届 肌 反应 (去 皮层 强直 ) 
或 伸 肌 反应 (去 脑 强 直 ) 等 表现 。 检 查 者 还 应 仔细 
观察 患者 的 异常 呼吸 模式 (如 潮 式 呼吸 、 过 度 呼 吸 、 
长 吸 气 式 呼吸 )， 一 旦 患者 出 现 脑 干 受 压 的 征象 ， 
需要 快速 的 诊断 和 治疗 。 

在 大 脑 严重 受 损 的 情况 下 ， 查 体 时 患者 神经 功 
能 缺失 的 体征 很 少 。 当 昏迷 的 病因 明确 并 证 实 为 不 
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可 道 的 损伤 时 ， 脑 干 神经 功能 缺失 ， 出 现 呼吸 暂停 ， 
这 种 情况 被 称 为 脑 死亡 。 在 美国 和 其 他 许多 国家 ， 
这 种 情况 被 视 为 法 定 的 死亡 。 

鉴别 诊断 


引起 意识 改变 的 病因 很 多 且 不 尽 相 同 (图 


121-1)。 从 理论 上 讲 ， 引 起 意识 改变 的 原因 可 以 分 
为 颇 内 结构 病变 以 及 全 身 性 疾病 。 左 内 结构 病变 可 
以 分 为 外 伤 性 损害 和 非 外 伤 性 损害 ， 也 可 按 损伤 的 
部 位 进一步 分 为 : 幕 上 (大脑 半 球 )、 脑 干 和 小 脑 。 
硬 膜 外 血肿 、 硬 膜 下 血肿 、 挫 伤 和 前 切 伤 可 继 发 于 
外 伤 而 发 生 。 非 外 伤 性 原因 包括 缺 血性 卒中 、 脑 实 
质 和 脑室 内 出 血 、SAH、 肿 瘤 及 脑 肪 肿 。 

许多 全 身 性 疾病 也 可 导致 意识 改变 ;代谢 率 
乱 、 药 物 中 毒 和 药物 戒 断 、 缺 氧 、 中 枢 神 经 系统 感 
染 、 败 血 症 、 自 身 免疫 性 疾病 、 血 液 系 统 疾病 、 弥 
漫 性 血管 疾病 (AME), MRE Cond bu 
德 痛 持续 状态 和 发 作 后 状态 )。 导 致意 识 障碍 的 代 
谢 性 原因 一 般 有 : HAL CAE. dH E 
血 症 、 高 钙 血 症 )， 内 分 记 率 乱 ( 低 血 糖 症 、 高 血 
档 症 、 糖 尿 病 酮 症 酸 中 毒 、 甲 状 腺 功能 减退 、 甲 状 
腺 功能 亢进 、 肾 上 逐 功 能 减退 、 肾 上 腺 功能 亢进 )， 
冉 官 功能 障碍 (尿毒 症 、 肝 性 脑病 )， 以 及 营养 不 
Bb (Wernicke 脑病 )。 可 导致 精神 状态 改变 的 药物 
包括 : 酒精 和 其 他 镇 静 药 、 阿 片 制剂 、 胆 碱 能 药物 、 
抗 胆 碱 药物 及 拟 交感 神经 药物 ， 另 外 还 有 一 些 其 他 
药物 的 报道 。 脑 CIE 膜 炎 可 由 许多 病因 引起 :细菌 、 
结核 、 梅 毒 、 真 菌 、 病 毒 、 转 移 性 疾病 。 单 纯 疱 疹 
病毒 可 引起 净 疹 病毒 性 脑 炎 。 


党 被 误诊 为 钾 玉 的 疾病 


闭锁 综合 征 ， 患 者 意识 清醒 ， 因 运动 传 出 通路 
几乎 完全 受 损 而 导致 失 运 动 状 态 。 由 基底 动脉 闭塞 、 
脑 桥 肿 瘤 、 脑 桥 出 血 , 脑 桥 中 央 骨 鞘 溶 解 . 脑 干 脑 炎 、 
重 和 症 肌 无 力 及 急性 炎症 性 脱 般 鞘 性 多 神经 病 导 致 的 
双 侧 脑 桥 梗 死 可 表现 为 这 种 形式 。 

TERI. ROMA ARR, (RAR IURI 
言 诸 的 能 力 ， 但 缺乏 主动 对 环境 做 出 反应 的 能 力 。 
他 们 常 有 网 状 - 皮质 和 边缘 - 皮质 联系 中 断 的 脑 部 
病变 ， 但 皮质 彰 艇 路 径 未 受 损 。 意 志 丧 失 是 这 种 疾 
病 的 一 种 轻 症 形式 。 

紧张 症 与 精神 疾病 有 关 ， 但 也 可 认为 与 代谢 率 
乱 和 药物 中 毒 有 关 。 患 者 对 刺激 无 反应 ， 但 神经 系 
统 查 体 正常 。 上 患者 通常 双眼 睁 开 身 卧 ， 对 视觉 干扰 
可 无 到 眼 反 应 ， 但 光 动 反应 正常 。 四 肢 常 旺 蜡 样 届 
晶 ， 或 者 呈 伟 直 的 特征 ， 如 仿 硬 的 肢体 和 固定 的 姿 
势 。 

精神 性 昏迷 是 一 种 精神 分 离 性 障碍 。 患 者 常 自 
动 抵抗 被 动 性 睁 眼 ， 轻 微 触 动 眼睫毛 时 ， 眼 瞪 可 出 
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现 起 额 。 运 动 系统 检查 时 ， 当 检查 肌 张 力 时 患者 可 
出 现 自动 抵抗 ， 或 者 出 现 齿轮 样 强直 。 患 者 在 睡觉 
时 偶 有 自发 性 活动 ， 或 者 改变 身体 姿势 。 自 我 保护 
反射 体征 存在 ， 如 将 一 条 带子 放 在 患者 的 脸 部 上 方 ， 
带子 会 落 在 一 边 而 不 会 打 在 患者 的 验 上 。 


诊断 方法 


严重 的 意识 障碍 应 该 按照 医学 急症 来 处 理 ， 因 
为 严重 者 将 会 对 生命 构成 威胁 。 治 疗 的 重点 应 首先 
解除 对 患者 的 生命 威胁 。 

因为 大 多 数 意识 障碍 患者 不 能 提供 详细 的 病 
史 ， 因 此 通过 目击 证 人 、 家 庭 成 员 和 急诊 医务 人 员 
获得 信息 是 很 重要 的 。 获 得 有 关 最 近 发 生 事件 的 信 
B (m, 是否 受过 外 伤 ?患者 有 无 疙 阐发 作 ? 之 前 
有 无 主诉 或 者 前 驱 症 状 ? )， 以 及 既往 史 (糖尿 病 、 
肝病 、 肾 衰竭 、 神 经 系统 疾病 、 精 神 障 碍 等 ) 和 治 
疗 情 况 (用 过 何 种 处 方药 物 ， 以 及 自 服药 物 等 )， 
也 是 很 重要 的 。 

在 进行 一 般 体格 检查 时 ， 异 常 的 重要 体征 也 可 
以 给 诊断 提供 重要 的 线索 ， 并 进行 鉴别 诊断 〈 如 低 
和 血压、 高热、 心律 失常 )， 此 时 常 需要 进行 快速 的 处 
理 。 一 些 伴 有 严重 颇 内 压 升 高 和 高 血压 的 患者 ， 可 
同时 合并 心率 减低 和 呼吸 减弱 (Cushing 现象 )。 查 
体 时 还 应 广 意 因 头 部 外 伤 导致 的 征象 ， 如 腿 眶 周转 
的 次 斑 ( 浣 能 眼 ). 耳 廓 后 的 次 斑 (Battle 征 )、 血 鼓室 、 
脑脊液 耳 潮 或 者 脑 童 液 鼻 漏 。 颈 强直 是 外 伤 和 脑膜 
刺激 征 的 征象 。 应 检查 皮肤 是 否 有 皮 痊 .紫竹 .发 绀 、 
黄 辣 、 针 状 痕迹 等 。 器 官 增 大 或 淋巴 结 增 大 会 给 诊 
断 进 一 步 提供 依据 。 

任何 一 个 意识 障碍 的 患者 都 应 首先 快速 进行 
神经 病 学 的 意识 障碍 程度 评分 。 临 床上 常用 修订 的 
Glasgow fF iF MER (GCS) 评价 患者 的 意识 水 平 ， 
主要 从 以 下 三 个 参数 进行 评估 : 睁 眼 、 对 语言 命令 
或 对 伤害 性 刺激 的 运动 反应 ， 以 及 言语 反应 (图 
121-2) 。 虽 然 这 个 15 分 量 表 最 初 是 用 来 评估 脑 外 伤 
的 预后 ， 但 也 可 以 对 意识 水 平 做 出 很 好 的 评估 。 对 
于 评分 异常 的 患者 (GCS 一 15 分 ) ,上 脑 的 影像 学 检 
查 被 推荐 应 用 。 小 于 9 分 的 患者 常 提示 草 迷 ， 应 当 
迅速 对 气 道 进行 处 理 。 除 此 之 外 ， 还 应 进行 简单 的 
神经 系统 检查 ， 注 意 观察 脑 干 损伤 的 表现 。 存 在 局 
灶 的 神经 系统 体征 可 以 为 诊断 提供 线索 ， 以 确定 还 
需要 进行 哪些 额外 的 检查 。 
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应 抽取 血液 样本 以 检查 血糖 ,电解质 (包括 钙 、 
镁 )、 全 血细胞 计数 、 肾 功能 、 肝 功能 、 凝 血 检查 、 
心肌 酶 和 药物 第 查 。 当 怀疑 感染 时 ， 应 进行 血 培养 ， 
还 应 进行 膝 椎 穿刺 获取 脑 月 液 ， 以 检查 细胞 计数 、 
糖 、 蛋 白质 、 革 兰 染色 、 培 养 和 HSV 聚合 酶 链 反 应 。 
次 要 的 血液 检查 包括 动脉 血气 、 甲 状 腺 功能 检查 、 
血 涂 片 、 血 氨 、 梅 毒 试验 和 抗 惊 丘 药物 水 平 ， 可 根 
据 患 者 的 病史 和 查 体 发 现 进行 。 还 应 常规 做 心电图 ， 
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并 进行 连续 心 功能 监测 。 

当 病因 不 明 而 脑 部 急症 已 经 出 现时 ，CT 是 一 
种 有 效 的 检查 方法 ， 因 为 许多 颅 内 结构 性 病因 会 
很 快 在 CT 上 显示 出 来 。 如 果 怀 疑 缺 血性 卒中 或 
SAH, CT 血管 造影 对 鉴别 血管 闭塞 或 者 动脉 瘤 有 
很 大 帮助 。 磁 共振 成 像 可 以 很 好 地 使 脑 干 和 小 脑 的 
病理 学 变化 显影 ， 可 以 显示 急性 脑 梗死 ， 检 查 弥 温 
性 脑 损伤 ， 如 脑 炎 、 脑 缺 氧 - 缺 血 所 致 的 层 状 坏死 


以 及 创伤 所 致 的 剪 切 伤 ， 然 而 ， 检 查 需 要 较 长 的 获 
取 时 间 、 扫 描 仪 的 利用 度 有 限 、 需 要 专家 来 解释 影 
像 ， 常 使 得 该 检查 模式 在 紧急 情况 下 难以 采用 。 

脑 电 图 是 瘾 痫 发 作 或 冯 痫 持续 状态 患者 所 采用 
的 一 种 特殊 检查 。 脑 电 图 对 于 诊断 中 毒 或 代谢 性 脑 
病 、 镇 静 药 服 用 过 量 及 HSV 脑 炎 也 有 帮助 。 脑 电 
图 还 可 用 于 鉴别 闭锁 综合 征 昏 迷 、 精 神 性 展 迷 和 紧 
张 症 等 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 

治疗 这 类 患者 时 应 同时 进行 诊断 性 评估 ， 首 先 
应 评估 气 道 通畅 性 、 呼 吸 及 循环 功能 。 有 效 地 通气 
及 吸 氧 ， 可 能 需要 辅助 供 氧 、 面 单 通气 或 者 气管 插 
管 。 在 危险 解除 之 前 ， 颈 椎 应 当 被 固定 。 低 血压 、 
心肌 缺 血 、 心 律 失常 需要 强 有 效 的 治疗 ， 高 热 应 随 
后 进行 处 理 。 

FEAT RIK. ARAM, "TEL 
即 控制 可 逆 病 因 引 起 的 意识 障碍 。 硫 胺 素 应 在 葡萄 
要 之 前 给 予 ， 以 避免 加 重 Wernick 脑病 ， 如 果 可 以 ， 
应 及 时 检测 血糖 水 平 ， 避 人 免 因 高 糖 而 引起 的 异 迷 。 

发 热 的 患者 常 被 怀疑 由 于 败血症 、 脑 膜 炎 而 导 
致意 识 改变 ， 应 立即 进行 血 培 养 ， 经 静脉 给 予 广 谱 
抗生素 、 阿 背 洛 韦 UHF HSV 感染 )。 中 枢 神 经 系 
统 感染 时 需 腰 椎 穿 抽 ， 此 操作 应 推迟 到 脑 成 像 除外 
占 位 性 病变 之 后 。 

如 果 出 现 鼎 高压 征象 或 一 开始 即 出 现 脑 冶 症 
IR, 经 验 性 用 药 不 应 推迟 到 脑 成 像 之 后 。 演 疗 在 评 
估 的 开始 即 应 进行 ， 过 度 换 气 应 尽早 开始 ， 因 为 大 
多 数 患 者 PCO, 减少 30 一 35 mmHg， 颅 内 压 可 降 
低 25% — 35%. AiR AP np SRBC AUIS, HE, WKE S 
HRA — Rd agir dk. RAT S 
的 病例 尚未 介绍 。 一 旦 药物 处 理 已 经 开始 ， 紧 急 
AY AMAR CT 成 像 即 可 进行 ， 对 及 时 调整 用 药 有 很 大 
的 帮助 。 

其 他 急性 期 常见 的 干预 措施 包括 放置 导 尿 管 和 
蔓 饲 管 。 动 脉 导 管 和 中 央 静 脉 通路 对 于 监测 血 流动 
力学 状态 有 很 大 帮助 。 侵 入 性 颅 内 压 监 护 仪 对 存在 
颅 高 压 危 险 的 患者 有 很 大 帮助 ， 但 需要 使 用 和 镇静 药 ， 
这 就 对 接 下 来 的 神经 系统 检查 造成 用 难 。 
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避免 治疗 错误 


延误 诊断 和 治疗 是 最 常见 的 错误 ， 也 是 最 容易 
避免 的 。 时 刻 记 住 ,尽管 患者 的 意识 障碍 程度 很 轻 ， 
但 也 有 迅速 恶化 的 可 能 。 对 每 一 位 患者 都 要 进行 紧 
急 评估 ， 直 到 生命 威胁 被 解除 。 病 危 特 别 护 理应 该 
用 于 意识 下 降 或 者 里 迷 的 患者 ， 使 其 能 够 迅速 得 到 
评估 和 治疗 。 使 用 诊断 系统 可 以 在 鉴别 诊断 中 防止 
遗漏 威胁 生命 的 情况 。 


预后 


一 般 来 说 ， 预 后 取决 于 疾病 的 严重 程度 及 潜在 
的 原因 ,研究 人 员 根 据 已 明确 病因 的 昏迷 患者 的 研究 ， 
提出 了 不 同 的 预后 结果 。 所 选 病 例 包 括 严重 头 部 外 伤 、 
非 外 伤 性 芽 迷 以 及 缺 血 - 缺 氧 性 型 迷 患 者 。 尽 管 此 类 
研究 为 临床 提供 了 大 体 的 指导 ， 但 是 因为 个 体 差 异 的 
原因 ， 其 预后 是 不 同 的 。 影 响 预后 的 各 种 因素 均 应 考 
虚 在 内 ， 如 年 龄 、 合 并 证 、 神 经 系统 异常 的 严重 度 ， 
以 及 影像 学 和 神经 生理 检查 的 异常 等 (图 121-3)。 

如 果 患 者 的 GCS 评分 及 在 接 下 来 的 查 体 中 评 
分 较 低 ， 那 么 患者 的 预后 很 差 。 大 多 数 由 中 毒 或 代 
谢 性 原因 引起 昏迷 的 患者 ， 预 后 比较 乐观 ， 即 使 他 
们 有 长 期 的 神经 系统 疾病 。 影 像 学 正常 的 患者 预后 
较 好 ， 影 像 学 显示 出 局 部 病灶 《如 硬 膜 下 血肿 ) 的 
患者 ， 一 般 来 说 比 弥 散 性 损害 (如 缺 氧 - 缺 血 所 致 
损伤 ) 的 预后 要 好 。 在 神经 系统 查 体 中 ， 了 瞳孔 反 应 
缺失 、 其 他 上 脑 干 损伤 体征 (如 冷 热 水 试验 异常 ) 或 
者 出 现 异常 姿势 的 患者， 预后 不 良 。 在 脑 电 图 或 诱 
发 电位 中 出 现 异常 的 患者 ， 预 后 也 很 差 。 


低温 疗法 作为 一 种 神经 保护 方法 已 经 开始 进行 
研究 ， 用 来 减少 脑 卒中 、 脑 外 伤 、 缺 氧 - 缺 血 性 脑 损 
伤 患者 的 进一步 损害 。 在 对 心性 停 搏 后 复苏 患者 的 研 
究 中 ,已 经 看 到 了 很 好 的 治疗 效果 。 但 是 大 部 分 时 候 ， 
此 项 技术 的 应 用 仅 限于 神经 危重 症 专科 中 心中 。 

神经 保护 剂 应 用 于 缺 血 性 脑 卒中 也 已 开始 进行 
研究 ， 但 是 党 试 利用 这 些 制剂 来 减少 神经 损伤 的 程 
度 并 不 是 很 乐观 。 尝 试 利用 神经 保护 剂 治疗 创伤 性 
脑 损伤 还 处 于 一 个 早期 阶段 ， 有 待 于 进一步 发 展 。 
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图 121-3 ”抑郁 精神 状态 的 预后 
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引言 


在 美国 ， 每 年 都 有 很 多 人 因 颈 部 和 腰 背 部 疼痛 就 医 ， 甚 至 因此 留 下 重大 残疾 、 失 业 和 支付 昂贵 的 医疗 
费用 。 据 估算 ， 腰 背部 疼痛 的 患者 每 年 的 医疗 费用 超过 80 亿美 元 。 高 达 80% 的 人 一 生 中 至 少 有 一 次 腰 背 
部 疼痛 改作。 神经 根 病 ， 或 者 瑚 神经 根 病 ， 是 颈 部 和 腰 背 部 疼痛 的 主要 原因 ， 可 能 由 于 各 种 病因 ， 其 中 最 
常见 的 是 背 柱 退行 性 病变 。 椎 管 狭窄 ， 或 者 中 央 椎 管 或 神经 孔 ( 疹 神 经 从 此 穿 出 ) HRMSRE, HA 
的 先天 性 或 获得 性 疾病 引起 ， 可 导致 神经 根 病 或 者 脊髓 压迫 。 椎 管 狭窄 可 发 生 于 颈椎 或 腰 骨 椎 部 位 ， 其 中 


腰椎 狭窄 最 为 常见 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


Fiial 

PEE d CRUCE E HE [8] 4L TK BEA Te Hf 
TEE, HEITU HEITA AR IE HE DOR X: 1 EK 15 
JE, PERIE SIE ( 颈 神经 8 对 ， 胸 神经 I2 3f, 
腰 神 经 5 对 ， 骨 神经 5 对， 尾 神经 1 对 )， 每 对 神 
经 的 命名 都 来 源 于 与 它 相 应 水 平 的 椎 体 。 但 是 ， 闪 
神经 与 其 对 应 椎 体 之 间 关 系 的 改变 取决 于 相应 脊 捞 
WEKE. EIH, PARF AHE E 
HEFL (CS 神经 根 从 C4 和 C5 HEARS 8] HE 
管 ); 但 是 ,C8 神经 根 由 C7 和 Tl 之 间 的 检 间 孔 穿 出 ， 
因此 ， 以 后 的 神经 根 均 在 同 序数 椎 体 的 下 位 椎 间 孔 
RETE (EI TI 神经 根 从 TI 和 T2 榴 体 之 间 出 检 管 )。 
准 神 经 出 椎 管 后 即 分 为 前 后 两 支 ， 前 支 在 适当 水 平 
加 入 壁 神经 从 和 腰 骨 神经 从 形成 周 肝 神经， 支配 肢 
体 和 季 干 ， 形 成 对 驱 干 肌肉 和 皮肤 结构 的 节 段 性 支 
配 。 根 据 痊 神 经 根 的 节 段 性 支配 模式 可 以 给 出 相应 
的 皮 节 支配 区 。 疹 般 下 端 一 般 平 对 LI-L2 HEAP, 
REAA FP EES YER E I EI [n], FRE HY 
WEICHE NSB EB Ke. tE CA Hek 
AOFEL E, PARR Be SE AHEM AL SK 
平 基本 与 脊髓 垂直 ， 在 C4 水 平 以 下 ， 神 经 根 逐 渐 向 


F 倾 人 针 ， 在 穿 出 桦 间 孔 之 前 与 相应 脊 艇 节 段 的 距离 
xm. E LI 椎 体 水 平 以 下 ， 神 经 根 儿 乎 简直 下 
降 ， 在 穿 出 马尾 枞 间 孔 前 延伸 最 长 的 精 内 距离 ， 形 
成 大 家 熟知 的 马尾 CIR 122-1, XI 122-1)。 


神经 根 病 和 椎 管 狭窄 的 发 病 机 制 


神经 根 病 是 指 一 根 或 者 多 根 将 神经 或 背 神 经 
根 受 损 或 发 生病 理 改变 ， 其 中 疹 神 经 根 病变 在 临床 
中 更 为 常见 《图 122-2 ， 彩 图 122-2)。 病 理 生 理 机 
制 包括 炎 钙 机 制 或 免疫 介 导 人 机制、 和 缺 血 、 肿 癌 ， 或 
者 由 于 关 柱 解剖 改变 (无论 先天 性 还 是 获得 性 ) F 
致 的 机 械 性 压迫 ， 其 中 后 者 最 为 常见 。 先 天 性 次 柱 
解剖 改变 包括 先天 性 椎 管 狂 穿 。 获 待 性 背 柱 解剖 改 
变 可 以 导致 誉 神经 根 压 追 和 临床 神经 根 病 ， 包 括 椎 
间 盘 突出 或 阁 、 检 体 间 关节 突 美 节 的 硬化 或 退行 性 
eG (如 椎 管内 后 部 的 黄 官 带 ) SRS, AP ERY 
移 或 者 相 邻 检 体 间 由 于 检 间 盘 退 行 性 变 击 滑脱 ， 以 
及 由 于 慢性 机 械 应 力 而 导致 的 崔 柱 活动 性 减退 。 某 
“HER KE RAE BER) RE GE, PS LT AE TUE 
AJKA, HS ABER ATE, CA 和 C5 椎 体 
间 的 椎间盘 疝 可 能 会 影响 C5 神经 根 ; 同样 ， 因 为 
前 述 的 正常 解剖 改变 ，L4 A LS 之 间 的 椎间盘 疝 将 
会 影响 LA 神经 根 ， 因 为 L4 神经 根 在 此 桦 间 盘 水 平 


图 122-1 HeBARR HT. 
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穿 出 。 同 样 ， 其 他 神经 根 也 会 受累 ， 尤 其 是 马尾 的 
下 位 采 椎 ， 取 决 于 突出 的 椎间盘 位 于 椎 管 中 央 还 是 
外 侧 ， 因 为 此 水 平 的 神经 根 在 精 内 聚集 在 一 起 ， 大 
的 椎间盘 突出 可 以 影响 3 个 或 更 多 的 神经 根 。 最 终 ， 
Bl TE VR EHE EE DTERE ASES HJ QUT 5] JE METTE SEHE 
HFL, Ze Bee Be REE eS HET EAE, OP ERK 
PPE IA Fae mark. HETEBCT EDS FE eS oe E 
(t ft Fd APE Dot E DAE 


4 ARLE 
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应 节 分 布 模式 





临床 表现 


神经 根 病 
颈 神 经 根 病 


颈 神经 根 病 通常 累及 中 下 部 的 颈 神 经 根 (CS 
至 C8)， 最 常见 的 病因 是 检 间 盘 突 出 。 肥 神经 根 病 
的 临床 表现 包括 到 部 疼痛 ， 可 伴 有 相应 皮 节 支配 区 
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的 后 肩 部 及 上 肢 放 射 痛 、 麻 木 感 和 力 弱 ， 受 累 上 肢 
的 深 反射 消失 。 有 上肢 体 的 放射 性 疼痛 可 因 头 颈 部 及 肢 
体 本 身 的 活动 而 加 重 ， 或 在 咳嗽 、 打 喷 路 或 用 力 拉 
伸 时 因 Valsalva 动作 而 加 重 。 相 应 皮 节 区 可 有 肌 无 
力 和 感觉 缺失 ,但 是 常规 的 临床 检查 很 难 辨别 ， 因 
为 肌肉 存在 重 刊 的 神经 根 支配 模式 。 近 端 府 腥 带 和 
肩 外 展 肌 力 弱 ， 姿 痛 放 射 至 后 肩 肥 区 和 侧 肩 并 伴 相 
关 的 感觉 异常 ， 提 示 C5 神经 根 病 。 肽 二 头 肌 和 其 
他 前 璧 届 肌 力 弱 ， 伴 有 前 臂 外 侧 至 拇指 的 放射 痛 ， 
提示 C6 神经 根 病 。 肝 三 头 员 和 手指 伸 肌 力 弱 ， 伴 
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有 示 指 和 中 指 的 放射 痛 和 针 刺 感 ， 提 示 C7 神经 根 
病 。 手 内 在 肌 力 弱 以 及 前 辟 内 侧 和 第 四 ， 第 五 指 的 
痛 性 感觉 异常 ， 提 示 C8、T1 神经 根 病 。 肽 二 头 肌 
RUM BE LZ 8105) AS PIE as CO 神经 根 病 ， 有 眩 
三 头 肌 反 射 异 常 提 示 C7 病变 (图 122-3). 


腰 神 经 根 病 


腰 神 经 根 病 主要 累及 低位 腰椎 ， 包 括 L4 和 L5， 
临床 上 当 椎 间 盘 突出 导致 单一 水 平 的 神经 根 病 时 ， 
上 位 的 神经 根 很 少 受 累 。 临 床上 ， 患 者 有 急性 腰 背 


图 122-3 ”颈椎 间 盘 罕 出 : 临床 表现 。 
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痛 ， 并 且 沿 辟 部 、 大 腿 后 外 侧 和 小 腿 一 直 放射 至 
脚 。 当 腰 检 弯曲 时 ， 腰 神经 根 病 有 典 现 的 疼痛 加 
重 ， 并 且 在 平 身 时 得 到 缓解 。L5 神 经 根 病 表现 为 
足 背 内 侧 到 大 脚趾 的 感觉 疼痛 伴 肌 无 力 ， 累 及 足 背 
曲 、 内 翻 、 外 翻 及 是 由 伸展 (尤其 是 大 脚趾 ) 。L4 
神经 根 病 主要 表现 为 朋 关 节 的 伸展 无 力 、 疼 痛 ， 以 


及 大 腿 前 肉 侧 、 小 腿 肉 侧 和 是 肉 人 出 的 麻 刺 感 。 上 位 
腰 神 经 根 病 (L1, L2, L3) 主要 表现 为 腰 背 部 疼 
痛 ， 并 且 放 射 到 大 腿 前 部 、 上 腹股沟 和 腹股沟 区 ， 伴 
民 部 屈曲 和 内 收 的 肌 无 力 。 人 风骨 神经 根 病 ， 尤 其 是 
S1 神 经 根 病 ， 常 常 伴随 L5 神 经 根 渍 变 ， 也 表现 为 
睫 和 背部 疼痛 放射 至 大 腿 和 小 腿 的 后 部 以 及 远 端 的 是 
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外 侧 区 和 足 底 区 。S1 神 经 根 病 的 肌 无 力 累 及 中 和 是 
BERRE, MEREK TAIRE RERS, & 
ARETA E 3 (0045 MERE I 04 RA EEA, PERLA 
神经 根 病 ， 累 及 躁 反射 或 者 跟 妥 反 射 ， 提 示 S1 神 经 
根 病 。 直 腿 抒 高 实验 时 ， 使 患者 仰 上 污 位 ， 在 葵 部 使 
腿 在 水 平面 以 上 被 动 届 贞 30” 至 70” An aou 
引起 下 肢 的 放射 性 疼痛 ， 对 证 实 椎 管内 病变 累及 下 
位 彩 神 经 根 有 很 大 帮助 。 直 腿 抬 高 试验 时 患者 以 耻 
位 ， 如 果 患 者 大 腿 前 侧 出 现 放 射 性 疼 首 ， 对 诊断 上 
位 腰 神 经 根 病 很 有 帮助 。 
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FRO CE x 12mm). FY ES A 
雌性 受 压 ， 而 后 损伤 神经 实质 。 这 些 改变 通常 是 退 
行 性 或 后 天 获得 性 病变 ， 但 先天 性 检 管 狭 鹤 的 患者 
可 使 病情 加 重 。 兰 英 病 发 生 时 ， 临 床 可 表现 为 上 运 
DM ICSHER, WALI FEE. WEA, PREZ 
ARRIERE, SORE I, ix PEM aE 
可 能 累及 上 下 肢 ， 也 可 能 导致 肠 和 膀胱 功能 障碍 ， 
tud ERREUR A. Hi TERNOS HENCE, Nucl 
失 不 仅 包 括 这 些 与 多 神经 根 病 有 关 的 征象 ， 还 包括 
下 肢 远 端 的 振动 觉 和 关节 位 置 觉 缺失 【图 122-4) 。 
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岁 以 上 老年 人 的 发 病 率 呈 上 升 趋势 。 最 常见 的 病因 
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综合 征 相 区 别 。 如 果 患 者 的 月 部 疼痛 是 神经 源 性 病 
变 造成 ， 如 在 腰椎 检 管 狭窄 的 患者 ， 腿 部 疼痛 在 坐 
位 时 减轻 ， 在 站 立时 发 生 ， 下 肢 动脉 供血 不 是 造成 


ép TEE Fl eR, REE TE AE AY 
me s sm Se Hon dorée, du MIU E HAJEE 
IKE nf CAWR EHET DER RIHETT V3 fH EST É rg (t 
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态 伴 弯 腰 体位 和 Romberg 征 阳 性 。 

马尾 综合 征 是 一 种 特殊 类 型 的 疾病 ， 桦 管内 腰 
慨 神 经 根 受 压 导 致 直肠 和 膀胱 功能 障碍 。 这 种 疾病 
较为 罕见 ( 占 腰 检 间 盘 突出 病例 的 2%)， 需 要 立即 
接受 治疗 。 在 临床 上 ， 它 可 能 表现 为 慢性 胱 椎 椎 管 
狭 宗 症 状 在 经 过 一 段 时 间 后 逐步 恶化 ， 也 可 能 表现 
为 慢性 腰椎 椎 管 狭 罕 症 状 经 过 一 段 时 间 后 出 现 急 性 
直肠 和 膀胱 的 功能 障碍 。 后 者 的 临床 表现 大 概 是 由 
于 采 检 检 管 狭窄 并 发 急性 椎 间 埠 突出 ， 导 致 椎 管 的 
Jp jc ALTE RIA LAETI, AA ms DRE AG 0E OS 
尿 泪 留 ， 逐 步 进 展 为 尿 失禁 。 也 有 报道 称 马尾 综合 
征 的 患者 会 出 现 会 阴部 和 腹股沟 的 感觉 改变 或 消失 
(马鞍 麻 藤 )， 是 与 其 相应 的 位 置 较 低 的 惧 神 经 根 病 
变 所 致 。 他 们 的 腿 部 疼痛 和 感觉 症状 以 及 运动 无 力 
可 以 是 不 对 称 的 。 


鉴别 诊断 


颈 和 腰 刍 神经 根 病 的 鉴别 诊断 包括 周转 神经 病 
或 肢体 的 多 发 单 神经 病 ， 可 能 表现 为 疼痛 以 及 感觉 
和 运动 系统 的 症状 和 体征 。 周 几 神 经 病 包 括 神经 末 
梢 的 多 神经 病 和 多 发 性 神经 根 病 ， 可 能 与 广泛 的 后 
天 病因 有 有关 ， 如 炎症 或 免疫 介 导 、 和 营养 、 糖 尿 病 、 
ARX. BRER. Mat RAE, TE AT AA 
Xf pb 6s ua np RE A6 rh T- fa P EP xl HE FE 
Se ARLE s ALI IUE, RA h T IER IE ERE 
的 原 发 病灶 ， 如 淋巴 痛 或 癌 性 脑膜 炎 。 对 于 背部 
持续 性 疼痛 ， 并 有 旧 夜间 及 变换 体位 时 症状 不 能 组 
解 的 患者 ， 以 及 保守 治疗 6 一 8 周 后 无 缓解 的 患 
者 ， 癌症 被 认为 是 其 产生 古 状 的 潜在 原因 ， 尤 其 
是 那些 既往 有 癌症 史 并 已 知 转移 到 痛 柱 的 患者 ( 乳 
IRES, MIRA. Mi, a RR, LR 
PERME). EIFE, FERRERI, mL AT 
细胞 计数 增高 ， 保 守 治 疗 无 效 的 患者 ， 应 强烈 考 
虑 其 症状 是 由 感染 性 原因 引起 ， 如 次 柱 骨 髓 炎 或 
交 柱 硬 膜 外 脓肿 。 演 髓 型 到 椎 病 的 鉴别 诊断 包括 运 
MRLN, DETERE, MESIE. PiN 


图 122-4 HES. 
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退行 性 病变 


痊 或 血管 畸形 导 和 化 的 脊 符 扑 迫 。 
诊断 方法 


获得 有 关 发 病 和 症状 类 型 的 详细 病史 、 和 触发 

和 缓解 因素 、 证 状 的 进展 程度 ， 是 诊断 最 重要 的 第 
Jp, his, BEE TRB fiat TOR do L A 
WEL 【如 糖尿 病 或 癌症 ) 都 有 助 于 诊断 。 仔 细 的 神 
经 系统 查 体 ， 特 别 是 神经 肌肉 检查 ， 是 诊断 的 第 二 
步 ， 它 能 通过 患者 的 体征 做 出 初步 定位 诊断 。 神 经 
系统 查 体 包 括 肌 力 、 肌 张力 、 深 笃 反射 、 各 种 能 证 
明 皮 节 感 觉 缺失 的 感觉 系统 检查 、 包 括 Romberg 
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柱 检查 . 

检查 者 在 了 解 患 者 的 基本 症状 并 且 对 病因 做 出 


判断 后 ， 如 果 人 怀疑 病因 是 某 个 神经 根 策 变 或 者 多 个 
神经 根 病 变 (如 椎 管 狭 罕 )， 应 该 进一步 做 实验 室 
检查 和 影像 学 检查 。 电 诊断 检查 ， 特 别 是 神经 传导 
检查 和 肌 电 图 ， 可 用 来 确诊 神经 根 病 或 者 排除 其 他 


可 能 的 诊断 (如 周 用 神经 病 或 单 神经 病 )， 定 位 受 
累 的 节 段 神经 根 水 平 ， 而 且 能 够 提供 有 关 慢 性 病变 

及 是 否 存 在 神经 支配 的 信息 。 对 于 多 种 病变 同时 存 
在 的 患者 ， 如 糖尿 病 患 者 伴 有 神经 根 病 ， 并 车 加 有 
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潜在 的 周围 神经 病 ， 或 者 患者 虽然 有 症状 但 神经 系 
统 检查 阳性 体征 很 少 ， 在 这 些 情 况 下 电 诊断 检查 万 
其 有 帮助 。 如 果 人 怀疑 背 神 经 根 病 的 病因 是 感染 ， 如 
近期 有 发 热 史 、 其 他 系统 感染 史 、 免 疫 抑制 或 韩 
突 局 部 触 诊 太 痛 合并 急性 或 亚 急性 颈 痛 或 背 痛 的 忠 
者 ， 应 立即 做 血 常规 检查 ， 包 括 全 血细胞 计数 和 血 
沉 。 有 癌症 史 的 患者 出 现 不 明 原因 的 体重 下 降 ,， 或 
者 保守 治疗 不 能 缓解 背部 疼痛 ， 对 所 累及 的 消 柱 区 
域 做 磁 共 振 成 像 (MRI) 是 重要 的 ， 如 果 可 能 给 予 
对 比 增强 。 其 他 检查 包括 脑脊液 检查 ， 如 软 脑膜 转 
fh (CSF 细胞 学 检查 ) 或 中 枢 神经 系统 感染 (CSF 
细胞 计数 和 培养 )。 对 于 在 症状 发 作 前 有 外 伤 史 的 
患者 , 应 该 进行 X 线 平 片 检查 , 包括 前 后 位 和 侧 位 ， 
以 及 冰 柱 届 曲 位 和 伸展 位 。 对 于 没有 外 伤 史 但 月 
柱 疼痛 的 患者 ， 拍 X 线 平 片 的 价值 不 大 ， 但 是 应 该 
注意 的 是 有 骨 质 朴 松 的 老年 人 ， 轻 微 的 不 引起 重视 
的 外 伤 也 有 可 能 导致 府 柱 骨折 。 对 于 有 将 柱 退 行 性 
变 的 患者 ， 尽 管 进行 了 合理 的 保守 治疗 而 症状 仍 进 
行 性 加 重 和 仍 有 神经 系统 缺损 的 患者 ， 也 应 该 考 虚 
做 MRI 或 CT 誉 艇 造影 。 然 而 ,许多 影像 学 异常 发 
现 缺少 特异 性 ， 也 可 发 现 于 无 症状 个 体 ， 因 此 影像 
学 检查 结果 应 该 与 临床 上 患者 的 病史 、 查 体 、 电 生 
理 检查 结果 相 结合 。 对 于 可 疑 马 尾 综合 征 的 患者 ， 
应 紧急 行 MRI 神经 影像 学 检查 ， 因 为 这 种 疾病 的 早 
期 诊断 和 治疗 对 于 临床 结局 非常 重要 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


神经 根 病 和 椎 管 狭窄 患者 的 治疗 选择 包括 物 
理 保守 治疗 、 止 痛 疗 法 、 硬 膜 下 激素 注射 、 间 敬 疗 
法 以 及 限制 可 加 重 俏 福 症 状 的 体力 活动 。 神 经 根 病 
患者 的 处 理 方法 与 其 病因 相关 ， 大 剂量 的 抗生素 和 
必要 时 外 科 引 流 背 稀 肤 肿 对 于 感染 引起 的 神经 根 病 
有 效 ， 恶 性 肿 六 引起 的 神经 根 病 外 科 手 术 或 必要 时 
的 化 疗 或 放疗 有 效 。 注 柱 退行 性 变 引 起 的 神经 根 病 
或 椎 管 狭 罕 导致 的 多 水 平 神经 根 病 ， 最 佳 疗法 尚 不 
明确 ， 除 了 那些 合并 严重 疾病 的 患者 ， 其 他 患者 手 
术 治疗 似乎 最 为 合理 ， 因 为 这 些 患 者 术 后 得 到 了 良 


好 的 临床 效果 (图 122-5)。 可 以 确定 的 是 ， 马 尾 综 
合 征 患 者 出 现 症 状 48 小 时 内 手术 治疗 效果 要 好 于 
48 小 时 后 。 但 是 ， 对 于 轻 中 度 神经 根 病 或 椎 管 狭 窑 
患者 ， 其 疾病 进展 过 程 稳定 且 缓 慢 ， 例 如 中 重度 的 
检 管 狭窄 患者 ， 短 期 内 手术 治疗 效果 不 显著 ， 因 此 
手术 治疗 尚 存在 争议 。 许 多 作者 认为 对 于 轻 中 度 的 
检 管 狭窄 患者 ， 合 理 的 做 法 是 用 6 一 8 周 的 保守 治 
疗 作为 最 短 疗 程 以 确定 该 患者 的 症状 是 否 会 持续 进 
展 。 再 者 ， 对 于 考 虚 手术 治疗 的 患者 ， 要 结合 患者 
的 意愿 和 药物 治疗 效果 来 决定 是 否 进行 手术 。 冰 笑 
型 开 椎 病 患 者 应 该 考虑 手术 治疗 ， 来 阻止 硝 骨 的 进 
ABI. 


避免 治疗 错误 


对 于 可 能 患 有 神经 根 病 或 椎 管 狭窄 的 患者 ， 最 
重要 的 管理 策略 就 是 评估 患者 潜在 的 “红色 信号 ”， 
对 于 发 生 显著 变化 的 患者 建议 接受 治疗 。 这 些 包 括 
感染 或 者 癌症 的 症状 和 体征 、 消 峰 病 或 马尾 综合 征 。 
这 些 疾 病 可 能 引发 神经 根 病 或 者 导致 椎 管 狭 窄 ， 需 
要 进一步 评估 和 尽快 干预 。 评 估 和 治疗 的 延迟 可 能 
导致 永久 的 截瘫 。 轻 中 度 神经 根 病 或 椎 管 狭窄 患者 ， 
由 于 存在 很 多 混杂 因素 ， 如 病史 和 非特 异性 MRI 异 
常 ， 现 有 的 医学 文献 并 没有 提供 明确 的 指导 方针 来 
比较 外 科 手 术 治 疗 和 保守 治疗 的 相对 获 益 。 根 据 现 
有 的 文献 ， 没 有 红色 信号 的 患者 ， 推 迟 手术 治疗 并 
没有 表现 出 不 利 的 一 面 。 


通过 前 脆性 的 ， 双 盲 、 随 机 的 临床 试验 ， 改 善 
神经 根 病 和 椎 管 狭窄 的 诊断 准确 率 ， 制 订 最 佳 治疗 
方案 ， 对 于 将 来 改善 患者 的 评估 和 治疗 是 必要 的 。 
先进 的 成 像 技 术 ， 如 MRI 能 够 拍摄 患者 的 直立 位 和 
功能 位 片 ， 将 有 助 于 了 解 患者 病程 的 进展 情况 。 同 
样 ， 现 有 的 电 生理 检查 项 目 【包括 磁 刺激 神经 根 )， 
有 助 于 病变 的 定性 和 诊断 。 进 一 步 了 解 有 关 疾 病 的 
病史 、 各 种 外 科 治 疗 和 保守 治疗 的 相对 风险 和 获 益 
以 及 结局 的 预测 因素 ， 将 有 助 于 临床 医生 做 出 更 有 
效 的 决策 去 治疗 他 们 的 患者 。 
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周围 神经 病 是 由 于 运动 、 感 觉 或 植物 神经 元 或 其 轴 突 的 结构 及 功能 异常 所 引起 的 疾病 。 神 经 病 可 以 广 
义 地 分 为 三 类 ， 主 要 影响 体 精 ( MAI ); 影响 轴 突 ( 轴 突 病 ); 影响 神经 元 细胞 体 ( 神经 元 病 或 神经 节 
病 )。 每 一 类 型 的 周围 神经 病 都 有 许多 遗传 性 和 获得 性 病因 。 周 围 神经 病 也 可 以 根据 其 病因 进行 分 类 ， 这 包 
括 遗 传 性 、 中 毒 - 代谢 性 、 外 伤 性 、 卡 压 性 和 系统 性 疾病 等 病因 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


神经 病 的 儿 因 是 多 种 多 样 的 ， 可 存在 众多 的 发 
病 机 制 。 为 了 便于 诊断 和 治疗 ， 神 经 病 通 常 分 为 获 
得 性 或 遗传 性 。 

对 于 获得 性 神经 病 ， 有 许多 潜在 的 病因 。 它 们 
包括 : (1) 代谢 性 疾病 CUE eee, UERN., 
尿毒 症 、 维 生 素 B 缺乏 、 甲 状 腺 功能 减退 ) (图 
123-1); (2) 中 毒性 暴露 (如 重金 属 、 工 业 毒 素 ) 
(图 123-2). (3) 感染 性 原因 (如 麻风 病 、 带 状 疱疹 、 
HIV、 西 尼罗河 病毒 、 再 型 肝炎 )，(4) 药 源 性 (如 
长 春 化 生物 碱 、ddC、dd[、 维 生 素 B, Menam, Mii 
铂 、 别 味 聆 醇 )，(S) 血管 炎 性 和 结缔 组 织 疾病 (如 
红斑 狼疮 、 类 风湿 关节 炎 、 非 系统 性 血管 炎 影 响 周 
围 神经 、 干 媒 综合 征 )，(6) 免疫 系统 异常 [ 如 吉 兰 - 
巴 雷 综合 征 (GBS), MOTE REMY EMS HE 
神经 病 (CIDP), FRAME (Parsonage-Turner £i 
合 征 )、 神 经 类 肉瘤 病 、 淀 粉 样 变性 ] (7) 潜在 的 
恶性 肿 首 【如 副 恒 白 血 定 、 麻 巴 闻 、 各 种 实体 细胞 
痊 伴 副 肿 痊 性 神经 病 )，(8) RETER S (如 腕 
管 和 肘 管 综合 征 、 腓 总 神经 在 腓骨 头 处 受 压 )。 

遗传 性 神经 病 很 少见 。 常 妆 色 体 显 性 、 隐 性 和 
X- 连锁 遗传 都 已 被 描述。 在 其 些 疾病 中 ， 神 经 病 是 
该 病 的 主要 特征 [ 如 Charcot-Marie-Tooth (CMT) 
病 或 遗传 性 运动 和 感觉 神经 病 ]。 在 其 他 遗传 性 疾 


病 中 ， 神 经 病 仅 是 更 为 广泛 疾病 中 的 一 个 表现 (如 
异 染 性 脑 白质 营养 不 良 ， 内 上 腺 脑 白质 营养 不 良 、 
Fabry 病 和 Refsum 病 )。 

自主 神经 病 是 一 个 特殊 的 类 别 ， 因 为 它们 也 
可 由 获得 性 (糖尿 病 、 于 炬 综合 征 、 自 身 免 疫 性 
日 主神 经 病 ) 或 遗传 性 [ 遗传 性 感觉 和 自主 神经 病 
(HSAN)] 病因 引起 ， 可 伴 有 或 不 伴 躯体 神经 系统 受 
R. 


临床 表现 


典型 的 周转 神经 炳 对 称 性 累及 运动 和 感觉 神经 
末梢 ， 产 生 袜 套 样 (超过 手套 样 ) 分 布 的 感觉 障碍 
和 肌 无 力 。 神 经 病 的 临床 表现 多 种 多 样 ， 但 常 遵循 
特征 性 神经 系统 受累 模式 ， 表现 为 广泛 的 运动 无 力 、 
感觉 障碍 和 自主 神经 障碍 。 神 经 系统 受累 模式 可 表 
BUSH, ips SERIE (IH 123-3)。 

TE Hig ad S fe AR LAWL AH AML, e 
伴 有 肌 束 震颤 。 病 变 的 分 布 和 严重 程度 取决 于 神经 
炳 的 病因 。 典 型 的 肌 无 为 症状 通常 开始 于 远 端 并 伴 
有 是 下 科 ， 这 样 可 能 会 导致 患者 运动 困难 ， 特 别 是 
在 崎 岷 的 地 形 上 行走 、 跨 越 门槛 或 在 地 毯 上 行走 时 。 
可 能 会 有 手指 的 精细 运动 困难 ， 如 开 钝 和 操纵 小 物 
体 。 更 多 近 端 运动 神经 受累 常 表现 为 上 下 楼 梯 困 难 ， 
或 执行 需要 手 辟 抬 高 超过 头 部 的 运动 任务 (如 梳头 
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图 123-1 周围 杭 经 病变 : 代谢 、 中 毒 和 营养 。 






因 灼 痛 患 者 睡觉 时 鞠 部 不 尊 被 子 


发 或 从 高 架子 上 拿 东西 ) 困难 。 

感觉 系统 症状 可 能 表现 多 样 。 阳 性 症状 包括 麻 
刺 感 、 感 觉 异常 (如 针 刺 感 和 麻木 感 )、 神 经 痛 、 感 
觉 减退 ( 令 人 不 愉快 的 痛苦 或 不 舒服 的 症状 )。 这 
些 症状 还 可 能 包括 烧灼 痛 (特别 是 在 脚 或 手 )， 或 
患 肢 的 刺 痛 、 内 痛 、 电 击 样 疼痛 。 阴 性 症状 包括 腾 
木 或 感觉 丧失 。 

自主 神经 障碍 可 能 会 表现 出 轻微 的 症状 ， 如 眼 
于 或 口 干 、 出 汗 异 常 、 皮 肤 血管 收缩 异常 、 肠 和 膀 
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胱 功能 障碍 OMERE ROSE PeSX ATE). E 
能 障碍 ， 或 者 更 常见 的 直立 耐 受 不 能 或 体位 性 低 血 
FREER. Jai PEGA ke, LEER. 

远 端 多 神经 病 最 常见 的 临床 表现 是 远 端 对 称 性 
运动 和 感觉 功能 异常 伴 有 腿 反 射 降低 。 肌 无 力 和 肌 
BG ERR FAB MLA, BM 
典型 的 远 端 对 称 分 布 (手套 -EFE BE, BE 
射 减 低 具 有 同样 的 分 布 模式 。 其 他 疾病 可 表现 为 近 
端 肌 无 力 ，GBS 是 最 众所周知 的 ， 也 可 见于 中 啉 性 


图 123-2 ”重金属 中 毒 引 起 的 周围 神经病 。 
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神经 病 或 CIPD。 感 觉 形 失 较 少 见 ， 运 动 无 力 一 般 
是 对 称 性 的 。 

感觉 异常 主要 发 生 于 某 些 感觉 神经 病 或 神经 节 
病 伴 隐匿 的 恶性 肿 交 (如 副 肿 瘤 综 合 征 )， 但 也 可 
能 见于 糖尿 病 、 维 生 素 Bs kZ, ERW. HIV, F 
煤 综 合 征 和 HSAN。 以 运动 障碍 为 主要 症状 的 神经 
病 包 括 GBS、 多 发 性 运动 神经 病 、 白 哈 和 铝 中 毒 。 
自主 神经 障碍 是 HSAN、 糖 尿 病 多 发 性 神经 病 、 淀 
粉 样 变 、 干 燥 综合 征 及 自身 免疫 性 自主 神经 病 的 特 
点 (图 123-4, 彩 图 123-4 )。 在 多 发 性 单 神经 炎 中 
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可 能 会 出 现 多 病灶 受累 ， 提 示 可 能 是 血管 炎 或 炎症 
和 免疫 性 病因 、 多 发 卡 压 性 单 神经 病 、 易 发 生 压 人 迫 
TES if ESSI ( HNPP )、 糖 尿 病 性 肌 蓉 缩 
或 遗传 性 臂 从 神经病 (图 123-5 ， 彩 图 123-5), 

一 些 神 经 病 进展 非常 迅速 ， 常 有 戏剧 性 的 临床 
病程 。 这 些 疾 病 包括 GBS, 血管 炎 或 缺 血性 神经 病 ， 
以 及 急性 重金 属 中 毒 ( 砷 )。 迅 速 进展 的 神经 病 也 
uf ELA ^E T PS IB dr SICH PE FIG. CUBE TE PAL ox d 
ERTE), PCE Dos ES T HERO I D, 
性 毒物 或 药物 接触 、 危 重病 、 莱 姆 病 、HIV 及 营养 
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图 123-3 ”症状 和 体征 符合 神经 病 。 
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进展 。 典 型 的 遗传 性 疾病 、 营 养 缺乏 、 副 蛋白 血 症 、 
某 些 形式 的 炎症 和 HIV 神经 病 是 一 个 慢性 病程 。 


鉴别 诊断 


一 旦 神经 病 被 定位 于 周围 神经 系统 内 ， 鉴 别 诊 
断 便 比 较 容易 。 这 需要 仔细 地 询问 病史 和 全 面 的 神 
经 系统 检查 ， 以 确定 神经 受累 模式 、 神 经 纤维 受累 
数目 和 具体 累及 的 神经 节 段 。 在 周围 神经 病 中 ， 必 
须 存 在 感觉 缺失 和 肌 牵 张 反射 减少 或 消失 。 儿 童 期 
发 病 且 隆 袭 进展 的 神经 病 很 可 能 与 遗传 有 关 。 类 似 
的 发 病 过 程 出 现在 成 年 人 则 应 该 考虑 副 贷 白 血 症 ， 
尽管 遗传 性 病因 也 应 考虑 。 急 性 或 亚 急性 脱 血 秆 神 
经 病 提示 炎症 性 改变 。 显 著 的 感觉 障碍 提示 糖尿 病 、 
重金 属 中 毒 、 维 生 素 Be 或 维生素 By, 缺乏 、 副 肿瘤 
综合 征 或 酒精 为 可 能 的 病因 。 特 定年 龄 出 现 的 纯 感 
觉 神经 病 常 提示 为 副 肿 瘤 综合 征 或 结缔 组 织 病 (如 
干燥 综合 征 )。 当 成 年 人 出 现 快速 进展 的 疼痛 性 感 
觉 神经 病 且 有 显著 的 自主 神经 特征 时 ， 应 怀疑 淀粉 
样 变性 的 可 能 。 
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例如 ， 遗 传 性 疾病 和 
许多 列 在 显 急 性 一 栏 
PAENG 





在 有 些 情 况 下 可 能 难以 区 分 是 感觉 神经 病变 还 
BARE, fU. RENGE. IULII 
NTE CE e Kin rr E, LAE A DN E BE (E E S 
河 病毒 感 案 可 能 很 难 与 轴 突 运动 神经 元 病 区 分 。 同 
FE. rh TARERE WCHE HE EE EAE KIRIT PEHE dicha 
TE AED AL BER i SEC E MES sy pp c Us HE 
难以 和 运动 神经 病变 相 区 分 。 

仔细 询问 病史 以 及 电 生 理学 和 实验 室 检 查 可 以 
寿 助 区 分 这 些 疾病 。 尊 船 综合 征 的 初期 表现 可 能 与 
感觉 神经 病 相 混 淆 ， 因 为 均 表现 为 远 端 感觉 异常 。 
ACT ER E PCR Fl HZ PY EZ SR RTL AS EFFI f 
体 区 分 出 来 。 在 少见 情况 下 ， 单 一 的 颅 运 动 神经 病 
变 可 能 与 重症 肌 无 力 相 混 消 。 然 而 ， 当 重症 肌 励 力 
的 症状 逐渐 加 重 后 ， 电 生理 学 和 实验 室 检 查 应 有 勒 
于 正确 诊断 。 肌 病 可 能 很 少 表现 为 远 端 肌 无 力 。 存 
在 肌 达 张 反射 .无 感觉 异常 .典型 的 实验 室 检查 ( 肌 
酸 激酶 升 高 ) 和 电 生 理学 检查 能 够 使 这 一 问题 变 得 
清晰 。 因 为 尝 腻 或 直立 耐 受 不 能 的 原因 ， 自 主神 经 
病 和 原 发 性 心脏 疾 可 能 会 混淆 。 它 们 也 可 能 难以 和 
中 枢 自 主神 经 系统 退行 性 疾病 相 区 分 ， 如 多 系统 萎 
缩 或 Shy-Drager 综合 征 。 然 而 ， 通 过 仔细 询问 自主 
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不 是 










评估 与 周 轩 神经 病 类 似 的 病变 ， 如 神 
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fn. Seth, CIDP, HIV, 
SET esa: See te 
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Wm, MIER, WERN. 
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Amp; des rEnRRS S rE Si; CDDP: 二 位 炎症 性 税 
MMSE ASR, CTS: RIISA: EDX: 电 诊 断 性 ; GBS: 
者 兰 - 巴 甫 综合 征 : AIDS， 人 类 免疫 缺陷 病毒 ; MLD: PENA 
PUMPER: RA: BMA WR. 


神经 系统 的 症状 病史 、 神 经 系统 查 体 结果 以 及 电 生 
理学 测试 自主 神经 系统 的 反射 功能 ， 应 能 够 对 这 些 
疾病 加 以 区 分 。 


诊断 方法 


几乎 75% 具有 神经 系统 症状 的 患者 通过 经 验 
站 富 的 医生 评估 神经 肌肉 疾病 ， 能 够 得 到 一 个 具体 
的 诊断 。 一 个 正确 的 诊断 是 建立 在 临床 症状 、 电 生 
理学 检查 和 实验 室 检 查 的 综合 评估 上 。 在 某 些 情 况 
下 ， 周 用 神经 病理 检查 或 脑脊液 分 析 对 于 诊断 也 是 
必要 的 。 

实验 室 血 液 常 规划 在 的 作用 尚未 确定 。 最 有 价 
值 的 检查 包括 维生素 Ba 水 平 测定 、 血 清 免疫 蛋白 
电泳 、 全 血细胞 分 类 计数 、 肾 功能 检查 及 糖化 血红 
蛋白 。 为 了 明确 患者 的 诊断 ， 还 应 该 仔细 进行 其 他 
常规 检查 ， 如 甲状 腺 功能 测定 、 维 生 素 B 水 平 、 莱 
姆 滴 度 、24 小 时 尿 重 金属 定量 和 胶原 血管 检查 (如 
血沉 、 抗 核 抗 体 、 可 提取 核 抗原 、 类 风湿 因子 和 C 
反应 蛋白 )。 其 他 检查 还 包括 HIV 和 两 型 肝炎 病毒 
的 血清 学 检查 。 如 果 发 现 了 血清 单 克 隆 蛋 白 ， 应 该 
进行 尿 蛋白 电泳 与 免疫 固定 、 骨 骨 癣 骨 检 在 ， 必 要 
时 行 骨 艇 活检 以 排除 多 发 性 骨 向 首 。 

针对 神经 节 霸 脂 和 糖 蛋 白 的 特异 性 血清 抗体 可 
见于 多 个 运动 和 感觉 神经 病 。 这 些 包 括 抗 钥 靖 相 关 


WEG (MAG)、 抗 GM1， 抗 GM2、 抗 GD1a 和 
b, Hi GQ lb、 抗 硫 脂 和 副 肿 冶 性 抗体 。 不 幸 的 是 ， 
这 些 抗体 对 于 诊断 及 预后 的 价值 仍 不 清楚 。 虽 然 它 
们 的 存在 提高 了 对 某 些 免疫 介 导 或 副 肿 瘤 性 神经 病 
进行 诊断 的 可 能 性 ， 但 许多 具有 相同 临床 症状 的 患 
者 血清 反应 却 是 阴性 ， 而 一 些 没 有 神经 系统 临床 症 
状 的 患者 低 水 平 表 达 这 些 抗体 。 在 怀疑 为 运动 神经 
病 但 是 无 法 与 肌 鞭 缩 侧 索 硬化 症 区 分 ， 或 者 在 纯 运 
动 神经 元 病 患 者 但 缺乏 上 运动 神经 元 损害 表现 且 运 
动 神经 电 生 理 检查 提示 为 多 灶 性 传导 阻 滞 ， 抗 GM1 
抗体 的 检验 是 有 益 的 。 抗 GQ Ib 抗体 可 能 有 助 于 确 
认 GBS 的 变异 型 Miller-Fisher 综合 征 。 当 检查 发 现 
忠 者 具有 近 端 不 对 称 性 感觉 异常 或 在 这 些 患者 中 主 
要 是 感觉 神经 病 的 表现 且 有 大 量 吸 烟 史 时 ， 抗 Hu 
抗体 对 诊断 是 有 帮助 的 ， 因 为 这 可 能 是 恶性 肿 痛 的 
早期 表现 。 抗 MAG 抗体 可 能 与 免疫 介 导 的 感觉 神 
经 病 有 关 。 

有 周 于 神经 病 家 族 史 的 患者 应 考虑 基因 检测 ， 
如 CMT 病 或 HNPP 病 患者 。 大 多 数目 前 已 知 的 
CMT 突变 型 可 引起 脱 篮 精 感 觉 运动 性 周围 神经 病 
(CMT IA 型 ) (图 123-6; 彩 图 123-6), CMT IA 
型 患者 的 一 个 常见 遗传 学 异常 是 PMP 22 蛋白 的 重 
复 基 因 ， 它 位 于 17 号 染色 体 。 有 趣 的 是 ，HNPP 中 
最 常见 的 基因 突变 ， 是 由 同一 基因 癌 除 造 成 ， 在 党 
见 卡 压 位 置 也 有 压迫 性 神经 病 的 脱 钥 精 特 征 。 
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图 123-4 ”异常 蛋白 血 症 : 淀粉 样 变性 神经 病 。 
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电 生 理 检 查 包括 神经 传导 检查 、 针 刺 肌 电 图 
(EMG) 和 特定 情况 下 自主 神经 反射 功能 检查 。 电 
生理 学 检查 可 以 提供 神经 病变 分 布 范围 和 受累 神经 
种 类 (如 运动 性 、 感 觉 性 、 自 主神 经 性 或 混合 性 ) 
的 信息 。 电 生理 学 检查 还 可 以 帮助 确定 病变 是 否 累 
及 髓 靖 、 轴 突 或 神经 元 细胞 体 。 电 生理 学 检查 也 可 
以 帮助 区 分 获得 性 和 遗传 性 疾病 。 备 精 病 变 的 显著 
特点 是 传导 速度 中 度 至 显著 减 慢 ， 然 而 那些 轴 突 源 
性 为 主 的 疾病 仍 保留 传导 速度 ， 或 者 传导 速度 仅 轻 
度 减 低 ， 但 是 神经 刺激 诱发 的 反应 幅度 降低 。 针 刺 
EMG f fr il uz HI CE ORE WE AEN P. ion fk X 
神经 支配 与 各 及 轴 突 再 生 过 程 中 有 无 神经 再 支配 。 
自主 神经 反射 功能 测试 检查 可 再 生 的 自主 神经 途径 
(包括 发 汗 的 节 后 交感 催 汗 轴 突 反射 )、 心 脏 迷 走 反 


应 (包括 深呼吸 和 Valsalva 动作 对 心率 的 影响 ) 和 
肾上腺 素 能 神经 纤维 功能 (在 Valsalva 动作 或 直立 
倾斜 试验 时 的 血压 变化 )。 在 自主 神经 病 中 部 分 或 
全 部 这 些 反射 通路 可 能 受到 损害 。 

在 选 定 部 位 进行 神经 活检 有 助 于 确定 神经 病 的 
病理 生理 学 改变 。 它 在 诊断 获得 性 疾病 【如 血管 炎 、 
结 节 病 和 淀粉 样 变 病 变 )、 神 经 菠 肿 瘤 浸润 、 电 生 
理学 检查 正常 的 小 纤维 神经 病 以 及 遗传 性 葡 聚 鳍 亲 
乱 性 神经 病 方面 ， 是 最 有 价值 的 。 在 那些 已 被 分 子 
遗传 学 痢 明 的 遗传 性 疾病 中 ， 神 经 活检 的 作用 可 能 
变 得 不 那么 重要 。 腓 肠 神 经 是 最 常见 的 活检 神经 ， 
然而 在 专业 的 中 心 ， 必 要 时 也 可 以 对 其 他 神经 进行 
活检 。 巾 于 腓 肠 神 经 是 皮肤 感觉 神经 ， 对 于 仅 影响 
运动 或 自主 神经 功能 的 疾病 ， 它 可 能 毫 无 价值 。 
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图 123-5 ”多 发 性 单 搞 经 炎 合并 结 节 性 多 动脉 炎 。 
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Makar 
处 理 和 治 的 残疾 ， 如 对 足下 垂 患者 使 用 趴 足 矫 形 器 改善 行走 
不 平衡 ， 这 对 一 个 功能 受 损 的 患者 可 能 非常 有 益 。 
最 佳 治疗 控制 疼痛 的 治疗 是 渐进 的 ， 也 是 重要 的 。 除 了 较 党 


神经 病 的 治疗 取决 于 其 病因 ， 同 时 可 以 针对 疾 ”使 用 的 三 环 类 抗 抑郁 药 和 某 些 局 部 麻醉 剂 ， 许 多 新 

病 的 潜在 过 程 或 特殊 的 症状 进行 治疗 。 治 疗 是 为 了 ”的 抗 惊 友 药 物 对 治疗 神经 性 疼痛 被 证 明 是 有 益 的 。 
改善 某 一 特定 症状 ， 一 般 是 疼痛 或 因 功 能 受 损 导致 停止 使 症状 加 重 的 那些 活动 是 治疗 幅 压 性 神 
经 病 的 最 好 方法 。 在 某 些 情况 下 ， 外 科 干预 是 必要 
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123-6 ”遗传 性 运动 感 党 神经 病 [型 (CMT | 型 ) : 运动 神经 传导 速度 。 
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正常 周 轩 神 经 的 横断 闻 ， 可 见 大 、 中 型 有 
etn 


的 。 许 多 代谢 性 和 中 毒性 神经 病 需 要 纠正 基础 疾病 
(如 补充 维生素 B,、 控 制 糖尿 病 或 甲状 腺 功能 状态 、 
治疗 胶原 血管 病 、， 避 免 与 有 毒物 质 或 药物 接触 )。 
应 用 糖 皮质 激素 、 静 脉 注 射 免疫 球 和 蛋白 、 免 疫 抑制 
药物 (MES RAR ARR) 以 及 应 用 血液 透析 
可 以 成 功 地 治疗 炎 性 疾病 (如 CIDP, GBS), duit 
炎 或 副 蛋 白 血 症 性 神经 病 。 物 理 与 职业 疗法 和 使 用 
适当 的 设备 对 更 严重 的 神经 病 治疗 是 有 利 的 。 同 样 ， 
这 些 方 式 也 适合 遗传 性 神经 病 的 治疗 。 

由 于 神经 病 导 致 明显 的 感觉 障碍 ， 使 患者 的 肢 
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体 在 进行 整形 和 皮肤 损伤 时 处 于 危险 之 中 。 因 为 患 
者 无 法 感知 疼痛 的 刺激 和 脚 部 最 易 反 复 受 到 创伤 ， 
所 以 脚 部 最 可 能 受到 影响 。 由 此 导致 的 无 痛 性 溃 闪 
常 被 忽视 ， 可 能 发 生 继 发 性 感染 ， 进 一 步 导致 蜂 窜 
织 炎 和 和 此 笠 炎 。 在 最 严重 的 病例 可 发 生 Charcot X 
节 。 这 些 情况 通常 发 生 在 糖尿 病 性 神经 病 或 HSAN 
患者 ， 患 者 和 护理 人 员 的 警觉 非常 重要 。 


避免 治疗 锚 误 
仔细 诊断 一 一 确认 患者 的 症状 和 体征 是 因 存 在 


周围 神经 病 所 致 ， 追 其 根本 原因 一 一 使 临床 医生 给 
每 一 个 患者 提供 最 适当 的 治疗 。 对 症 治疗 ， 如 对 神 
经 痛 的 药物 治疗 和 支持 治疗 (如 物理 和 职业 治疗 )， 
均 应 建立 在 所 有 周围 神经 病 患 者 的 需要 之 上 。 然 而 ， 
针对 每 个 周围 神经 病 患者 根本 原因 的 适当 治疗 ， 都 
需要 认真 和 彻底 的 检查 。 周 围 神经 病 病 因 的 误诊 可 
导致 误 治 ， 从 而 加 重 患 者 病情 ， 如 免疫 抑制 疗法 。 
因此 ， 这 种 疗法 只 应 用 在 明确 考虑 为 免疫 介 导 性 神 
经 病 且 病情 严重 时 才 采 用 。 


神经 病 的 治疗 正 向 三 个 方向 进展 ， 确 定 基因 突 
变 参 与 了 遗传 性 神经 病 ， 这 将 可 以 更 好 地 诊断 疾病 
和 进行 基因 治疗 ;阐明 一 些 免疫 介 导 的 获得 性 神经 
病 的 免疫 病理 学 ， 控 制 疼 痛 。 

随 着 对 一 些 神经 性 疾病 免疫 介 导 机 制 的 了 解 ， 
将 会 制订 新 的 免疫 抑制 方案 。 我 们 的 目标 是 制订 具 
体 、 有 针对 性 的 无 害 的 疗法 ， 迅 速 和 永久 地 移 除 异 
常 免疫 反应 ， 以 便 使 损伤 的 周围 神经 再 生 和 恢复 其 
正常 功能 。 干扰 素 和 细胞 因子 的 作用 以 及 其 干扰 抗 
原 呈 递 或 共 刺 激 过 程 的 能 力 正在 研究 中 。 由 于 疼痛 
是 许多 神经 病 的 显著 特点 ， 目 前 正在 开展 的 大 量 工 
作 是 神经 生长 因子 调节 疼痛 感知 和 促进 神经 元 恢复 
的 作用 。 


( 刘 业 松 $ Pik 校 ) 
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偏 头 痛 


d 


在 人 类 疾病 史上 偏 头 痛 被 证 实 是 很 常见 的 疾病 。 早 在 新 石器 时 代 ( 公元 前 7000) 人 们 在 被 认为 患 
有 头痛 的 人 颅骨 上 钻 孔 ,埃及 人 ( 公元 前 1200 年 ) 在 头痛 患者 头 部 用 布 强 绕 一 个 土 制 的 鳄鱼 ,上 面 写 着 “上 
$$". Cappadocia 的 Arateus ( 公元 2 世纪 ) 第 一 次 归纳 了 众多 偏 头 痛 患者 的 特点 ， 并 在 之 后 的 历史 记载 
中 加 以 描述 。Galen ( 公元 200 年 ) 第 一 次 用 希腊 语 “hemicrania” 命 名 ， 偏 头痛 来 源 于 这 个 词 。 

现在 ， 我 们 知道 偏 头 痛 作 为 一 种 致 残 性 疾病 ， 其 在 美国 的 患 病 率 女性 是 18%， 男 性 是 6%。1988 f£, 
国际 头痛 协会 公布 了 所 有 公认 的 偏 头 痛 类 型 的 分 类 指南 。 不 久 以 后 ，Stewart 和 Lipton 公布 了 美国 偏 头 痛 
研究 的 结果 ， 从 而 在 世界 的 其 他 国家 公认 了 它 的 普遍 性 和 重复 性 。 

据 估 计 ， 偏 头痛 疾病 每 年 消耗 掉 美 国 的 资金 50 ~ 170 亿美 元 。50% 的 偏 头 痛 患 者 每 个 月 两 天 不 能 坚 
持 工作 ，6 天 工作 效率 减低 。2/3 的 偏 头 痛 患 者 认为 疾病 很 大 程度 地 影响 他 们 的 家 庭 生活 。 患 者 中 只 有 52% 


被 内 科 医 生 诊 断 为 典型 的 偏 头痛 ， 这 些 事实 强调 了 内 科 医 生 在 工作 和 家 庭 环 境 下 认识 、 


的 重要 性 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


偏 头痛 一 直 被 认为 是 血管 性 疾病 ， 直 到 20 (lE 
£d 80 年 代 中 期 Moskowitz Hih T WK RY = xp 
经 -血管 学 说 。 应 用 动物 模型 ， 他 指出 电 刺 激 脑 桥 
三 丸 神 经 核 尾部 ， 引 起 硬 脑 膜 血管 中 血浆 己 白 的 渗 
出 。 他 得 出 结论 ， 偏 头痛 不 是 依赖 于 血管 的 炎 人 性 
反应 ， 而 是 依赖 于 神经 元 兴奋 后 5- Fef a MEM 
产生 。 因 此 ， 疼 痛 引 起 血管 炎症 ， 尽 管 它 的 起 因 
是 定位 于 三 叉 神经 核 中 心 区 域 的 神经 元 。 存 人 类 ， 
外 科 手 术 时 刺激 三 义 神 经 会 引起 明显 的 炎症 和 颅 外 
循环 中 各 种 物质 的 释放 ( 降 钙 素 基 因 相 关 肽 、 神 经 
激 肽 -A.P 物质 ), 这 点 类 似 于 动物 实验 中 的 结果 (图 
124-1 ; 彩 图 124-1), 

15% — 25% 的 偏 头 痛 患 者 出 现 先兆 症状 (图 
124-2 和 124-3 ， 彩 图 124-3)。 先 兆 是 先 于 头痛 发 
生 的 可 以 定位 和 完全 可 道 的 神经 缺陷 ， 由 于 进行 性 
神经 元 功能 异常 在 大 脑 皮层 丈 散 所 致 。 相 同 的 弥散 


诊断 和 治疗 偏 头痛 


性 皮层 抑制 也 发 生 在 经 过 化 学 或 者 电 刺 激 的 实验 动 
物 脑 皮层 中 。 各 项 研究 ， 包 括 单 光 子 发 射 计算 机 断 
层 摄影 、 正 电子 发 射 断层 摄影 、 功 能 研 共 振 成 像 、 
含 磷 磁 光谱 、 脑 磁 波 描记 术 ， 已 经 充分 证 实 了 该 假 
设 。 血 流 的 减少 程度 不 至 于 引起 缺 血 。 其 他 系统 也 
参与 了 偏 头痛 过 程 ， 这 包括 : 5- 羟色胺 能 、 去 甲 肾 
上 腺 素 能 、 多 巴 胺 能 途径 WORK. UMORE. FE 
脑 和 深部 脑 干 结构 。 因 此 ， 偏 头 冯 可 以 被 撒 述 为 在 
多 种 神经 化 学 物质 影响 环境 中 的 神经 致 敏和 神经 源 
性 炎症 。 治 疗 偏 头 痛 的 目标 是 减弱 神经 致敬 性 和 神 
经 源 性 炎症 ， 同 时 牢记 其 他 中 心机 制 的 重要 性 。 


临床 表现 


偏 头 冯 存 在 各 种 表现 形式 ， 但 是 总 体 被 分 为 两 
种 : 有 先兆 (典型 偏 头痛 ) 和 无 先兆 (普通 型 偏 头 
fi) (图 124-4)。 前 豫 症 状 可 能 发 生 在 头痛 前 24 小 
AY. HUSKIE OLR, OI. thee, TERR. ip 
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25% 的 偏 头 痛 串 者 出 现 先兆 。 先 兆 症状 包括 视觉 育 
点 ( 黑 点 )、 闪 光 幻 觉 ( 光 点 )、 闪 光 暗 点 (光线 变 ”鉴别 诊断 
弯曲 )、 麻 木 、 麻 刺 、 无 力 、 混 乱 或 者 失语 。 触 发 
因素 包括 环境 刺激 ， 例 如 : 强 光 、 躁 音 和 气味 ， 特 偏 头 痛 必 须 与 继 发 性 原因 引起 的 头痛 相 鉴别 ， 


定 的 食物 (硝酸 盐 类 、 亚 硫酸 盐 类 、 味 精 、 酒 精 )， ”以 除外 引起 严重 头痛 的 致死 性 原因 。 其 他 原 发 性 头 
不 规律 的 睡眠 或 者 饮食 ,运动 ;应 激 ,激素 的 波动 (图 。“ 痛 疾病 、 紧 张 性 头痛 、 从 集 性 头痛 和 从 集 变 异型 常 
124-5), 1988 年 国际 头痛 协会 制订 了 偏 头 痛 诊 断 指 。 与 偏 头痛 相 混 消 。 紧 张 性 头痛 典型 的 表现 是 不 引起 
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124-2 ” 偏 头 痛 的 前 驱 症 状 和 发 作 。 
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框 124-1 无 先兆 偏 头 痛 的 诊断 标准 ( 普通 型 偏 头 痛 ) 框 124-2 有 先兆 偏 头 痛 的 诊断 标准 ( 典型 偏 头 痛 ) 

。 对 于 诊断 ， 没 有 单一 的 必需 或 充分 的 特征 ——— 

att aan .先兆 表现 至 少 具有 以 下 特征 中 的 3 项 ， 

。 完 全 可 进 的 和 预示 局 部 大 脑 皮层 或 脑 二 功能 异常 

。 中 度 或 重度 〈 日 常 活动 被 限制 或 禁止 ) “持续 不 超过 60 分 钟 

。 常 规 体 力 活动 使 之 加 重 o Bl ^36. JERR MMOD AS RB st 60 分 钟 

。 头痛 时 至 少 伴 有 下 面 其 中 一 项 ， 。 头痛 可 在 先兆 前 或 与 先兆 同时 发 生 

。 Bobo | | 
ae FERE 病史 和 查 体 不 支持 可 引起 头痛 的 器 质 性 疾病 ， 或 疾病 已 经 


病史 和 查 体 不 支持 可 引起 头痛 的 点 质 性 疾病 ， 或 疾病 已 经 
发 生 ， 头 痛 与 疾病 无 紧密 的 联系 。 





图 124-3 ”基底 动脉 性 偏 头痛 。 
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Bad, HAH MI. XT RIKER IE 
个 独立 的 疾病 ， 还 是 代表 偏 头 痛 连 续 体 的 一 部 分 ， 
存在 较 大 的 争议 。 虽然 如 此 ， 紧 张 性 头痛 可 能 和 
偏 头 痛 共 存 ， 且 紧张 性 头痛 的 出 现 并 不 能 排除 存 
在 偏 头痛 的 可 能 性 。 丛 集 性 头痛 名 字 的 由 来 是 在 
数 天 至 数 月 特定 的 期 限 内 反复 成 徐 状 头痛 的 发 作 。 
它 的 典型 特点 为 极 痛苦 、 典 型 的 眶 后 或 杜 部 疼痛 持 
续 15 ~ 180 分 钟 ， 男 性 多 于 女性 。 头 痛 会 在 一 : 
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sete 


青年 女性 最 易 发 病 


可 能 出 现 


构 音 麻 辜 — — 








中 特定 的 时 间 持 续 发 作 。 它 可 通过 持续 时 间 敌 和 串 
者 发 作 过 程 中 的 行为 与 偏 头 痛 鉴 别 ， 从 集 性 头痛 患 
者 在 发 作 时 不 能 保持 安静 ， 而 偏 头 痛 患 者 表现 不 动 
和 睡眠 。 除 此 之 外 ， 它 必须 表现 出 以 下 特征 之 一 : 
流泪 、 鼻 漏 、 瞪 下 垂 、 了 瞳孔 缩小 、 鼻 充血 、 结 膜 充 血 、 
眼 瞪 水 肿 、 额 部 或 面部 出 汗 异 常 。 从 集 变 异型 包括 
那些 具有 类 似 从 集 性 特点 的 头痛 , 但 持续 时 间 较 短 。 
慢性 发 作 性 偏 头 痛 ， 一 种 从 集 变异 性 ， 女 性 多 于 男 
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图 124-4 ” 偏 头痛 的 触发 因素 。 
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VE, REPU SS Ay ERE AY BI. 

头痛 的 继 发 原因 包括 头 部 外 伤 、 血 管 病 (如 
出 血 、 座 中、 血管 炎 )、 颇 内 病变 (如 肿 物 、 颅 压 
增高 或 降低 )、 停 药 、 感 染 、 代 谢 性 疾病 (如 缺 氧 、 
高 碳酸 血 症 、 低 血 糙 、 透 析 ) 和 头颈 部 其 他 结构 疾 
fi (unziHe, HR, F, AMAR, NORD). 
utt X apr OT aE A ied PG PR Pe, 但 是 
有 时 当 怀 疑 这 些 疾病 时 ， 有 必要 实施 诊断 程序 。 


阅读 或 屈 光 不 下 





诊断 方法 


对 仿 头 痛 没 有 特定 的 诊断 试验 ， 但 是 如 果 考 虑 
头痛 为 继 发 性 时 需要 调查 。 当 患者 诉 为 “最 剧烈 的 
头痛 "、 有 异常 的 神经 系统 查 体 、 新 近 发 生 的 头痛 
或 头痛 性 质 发 生 戏 剧 性 改变 时 ， 应 可 疑 继 发 性 头痛 。 
为 了 排除 急性 出 血 ， 优 先 选择 非 增强 CT 扫描 ， 因 
为 它 速度 快 、 敏 感性 高 。 对 CT 扫描 阴性 但 高 度 怀 


疑 出 血 的 患者 (一生 中 最 剧烈 的 头痛 )， 腰 穿 是 必 
要 的 ， 可 发 现 脑 伏 液 黄 变 。 腰 穿 对 评价 压力 相关 性 
头痛 (体位 影响 头痛 ) 或 感染 ( 左 强 直 加 上 长 光 或 
精神 状态 改变 ) 有 很 大 帮助 。 然 而 如 果 怀 疑 鼎 内 肿 
物 ,应 选择 MRI 对 比 增强 。 若 后 颅 窝 出 现 异常 情况 ， 


图 124-5 MALWEE 





USERS, Hirn 视 物 模糊 、 暗 点 、 
办 光 曲线 【闪光 暗 点 ) 、 闪 光 等 


124。 偏 头痛 873 


在 咳嗽 、 用 力 、 弯 腰 等 情况 下 出 现 明显 头痛 。 增 强 
MRA 在 判定 血管 炎 和 动脉 癌 时 有 帮助 ， 当 MRA 为 
阴性 但 又 高 度 怀疑 时 ， 应 考虑 传统 的 血管 造影 术 。 
颈 动 脉 多 普 勒 超声 对 判定 伴 Horner 综合 征 的 急性 新 
发 头痛 有 帮助 ， 以 排除 颈 动 脉 夹 层 。 对 那些 伴 认 知 
和 行为 改变 的 阵 发 性 头痛 患者 需 行 脑 电 描记 以 除外 
LIP 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 

治疗 偏 头痛 首先 应 明确 诊断 和 认识 它 的 病理 
生理 学 (图 124-6)。 偏 头痛 的 急性 治疗 应 对 患者 劳 
动能 力 丧 失 程度 进行 分 层 。 非 特异 疗法 CR 124-1) 
EHIE Eby 〈 如 咖啡 因 ) 或 镇 痛 药 (对 乙酰 
氨基 酚 、 阿 片 制剂 )。 长 期 使 用 会 出 现 停 药 后 头痛 
和 止痛 药 反弹 。 中 度 至 重度 的 致 残 性 头痛 ， 应 使 用 
特定 的 药物 (W 124-2)。 这 些 中 最 有 效 的 是 曲 坦 类 
药物 。 它 们 除了 结合 硬 脑 膜 血 管 外 ， 还 特异 性 结合 
三 丸 神 经 末梢 的 5- 状 色 胺 受 体 来 阻止 神经 源 性 炎 


表 124-1 偏 头痛 和 紧张 性 头痛 的 非特 异 急性 治疗 ” 


药物 

阿司匹林 

对 乙酰 氨基 酚 
阿司匹林 /咖啡 央 


对 乙酰 氨基 酌 /咖啡 因 


FERRI | RELA / 
对 乙酰 氨基 酮 
A fg I / 咖啡 内 


剂量 

325mg 

325 或 500mg 

250mg/65mg 

250mg/65mg 

65mg/100mg/ 
325mg(1 粒 ) 

Img/100mg 


400, 600 或 800mg 
25 sk 50mg 

25 或 50mg 

375 或 500mg 


"PERE MCA =F PAT AR A E BRS EA 


给 药方 法 

需 时 每 6 小 时 口服 1 — 2 粒 ， 随 餐 

需 时 每 6 小 时 口服 1 一 2 粒 

需 时 每 6 小 时 口服 1 — 2 粒 ， 随 餐 

需 时 每 6 小 时 口服 1~2 粒 
头痛 开始 为 2 粒 ; 每 小 时 1 粒 直至 
头痛 缓解 

头痛 开始 为 2 粒 ， 每 30 分 钟 1 粒 
直至 头痛 缓解 

需 时 每 4 ~ 6 小 时 口服 1 粒 ， 随 餐 

需 时 每 8 小 时 口服 1 粒 ， 随 餐 

需 时 每 8 小 时 口服 1 粒 ， 随 餐 

需 时 每 8 一 12 小 时 口服 1 粒 ， 随 餐 
每 个 鼻孔 0.5ml, 需 时 每 4 小 时 一 次 


需 时 每 6 小 时 口服 1 粒 


需 时 每 8 小 时 口服 1 粒 
需 时 每 8 小 时 口服 1 AS 


注释 


妊娠 用 B ASTI AY 


最 大 剂 基 每 日 5 粒 


最 大 剂 最 每 日 6 粒 ， 妊 娠 用 X 
类 剂型 

妊娠 用 B 类 剂型 

妊娠 用 B 类 剂型 

妊娠 用 B 类 剂型 

art HI B 类 剂型 

给 药 时 头 向 后 仰 ， PEEM ; 
妊娠 用 B 类 剂型 

用 于 其 他 急性 给 药 ， 妊娠 用 B 
类 剂型 

用 于 其 他 急性 给 药 

用 于 其 他 急性 给 药 
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症 ， 减 轻 疼痛 性 肿胀 。 没 有 曲 坦 类 药物 疗效 分 级 ， 
如 果 一 种 无 效 ， 可 试用 另 一 种 。 它 们 对 不 能 控制 的 
高 血压 和 有 和 冠 心病 病史 的 患者 是 禁忌 的 ， 但 通常 情 
况 下 是 安全 和 有 效 的 。 曲 坦 类 药物 比 非特 异 疗法 费 
用 高 ， 但 对 于 中 至 重度 头痛 患者 来 说 可 节省 费用 ， 
并 减少 致 残 。 

如 果 患 者 每 月 有 超过 2 次 的 不 可 治疗 的 头痛 ， 
或 患者 愿意 每 天 用 药 来 预防 头痛 ， 就 应 采取 预防 性 
治疗 。 预 防 性 药物 治疗 在 给 药 后 2 一 3 个 月 产生 作 
用 。 美 国 食品 和 药品 管理 局 批准 的 偏 头痛 预防 性 药 
物 包括 丙 皮 酸 、 普 蔡 洛 尔 和 美 西 才 角 。 有 证 据 ( 表 
124-3) 支持 其 他 试剂 的 使 用 ,包括 其 他 抗 惊 胎 药 ( 降 
低 神经 元 的 应 激 性 )、 其 他 BB 受 体 阻 灌 剂 (调整 去 
甲 肾上腺 素 能 系统 和 血管 系统 )、 三 环 类 抗 抑郁 药 
(调整 5- 产 色 胺 和 去 甲 肾上腺 素 )、 钙 通道 阻 滞 剂 ( 血 
管 和 中 枢 因 素 ) 和 激素 治疗 。 口 服 歼 合 镁 剂 、 高 剂 
量 口服 核 黄 素 (每 天 400mg) 和 辅酶 Qi 在 双 育 试 
验 中 报道 有 效 。 

非 药 物 方法 包括 避免 偏 头 痛 的 触发 因素 《如 食 
物 、 饮 食 不 规律 )、 生 物 反馈 和 自我 催眠 、 心 理 咨 
询 来 提高 压力 缓解 技巧 、 规 律 训练 、 良 好 的 睡眠 卫 
生 和 均衡 的 饮食 。 所 有 这 些 方法 可 降低 神经 元 的 应 
激 性 ， 因 此 减少 偏 头痛 的 发 作 频 率 。 


— 58,2 f riz IV 


— SUM fh ic P. PCI 


12.5mg 

20 & 40mg 

1 或 25mg 

5 或 10mg 
25、50 或 100mg 
5 3 20mg 


舒 马 普 坦 口服 剂 
&f UO AA 
竹马 普 坦 注射 剂 4 或 6mg 
佐 灶 曲 普 坦 口 服 剂 2.5 或 5mg 
Teo t Ha A A n 5mg 


需 时 每 8 "MEER RRTEDT 


需 时 每 2 小 时 每 个 鼻孔 1 喷 ， 
15 分 钟 内 重复 一 次 


需 时 每 2 小 时 口服 1 粒 

需 时 每 2 小 时 口服 1 ~ 2 粒 
需 时 每 4 小 时 口服 1 RE 

需 时 每 2 小 时 口服 1 粒 

需 时 每 2 小 时 口服 1 粒 

需 时 每 2 小 时 每 个 鼻孔 1 路 
需 时 每 2 小 时 1 支 ， 皮 下 注射 
每 2 小 时 2.5 ~ Smg, 口服 
每 2 小 时 每 个 鼻孔 1 m 


避免 治疗 错误 
急性 治疗 错误 


治疗 错误 在 头痛 的 专业 人 员 及 全 科 医 师 均 可 出 
现 。 一 个 常见 的 错误 是 把 偏 头痛 作为 一 种 普通 的 病 
症 ， 使 用 基础 的 方法 。 这 种 方法 为 非特 异性 和 便宜 
的 疗法 ， 如 果 最 初 治疗 失败 ， 接 着 给 予 更 高 级 的 治 
疗 。 已 经 显示 分 层 疗法 对 碱 少 致 残 和 降低 费用 更 有 
效 。 用 这 种 方法 ， 有 中 至 重度 头痛 病史 的 患者 可 以 
在 开始 便 得 到 偏 头痛 特异 性 ( 曲 坦 类 药物 ) 治疗 ， 
而 不 是 等 到 非特 异 治疗 (如 阿司匹林 、 咖 啡 因 、 非 
笛 体 抗 炎 药 ) 失败 时 才 用 。 

另 一 个 常见 错误 是 试图 使 用 急性 治疗 作为 诊断 
工具 。 虽 然 曲 坦 类 药物 对 治疗 偏 头痛 有 特异 性 ， 它 
们 没有 分 级 效果 ， 所 以 如 果 一 种 药物 失败 ， 另 一 种 
可 能 有 效 。 因 此 ， 对 所 给 曲 坦 类 药物 无 效 并 不 能 排 
除 偏 头痛 的 诊断 。 

治疗 时 间 是 偏 头痛 急性 治疗 的 一 个 常见 陷阱 。 
几 项 研究 显示 在 头痛 开始 的 1 ~ 2 小 时 内 治疗 最 好 。 
应 该 教育 患者 在 他 们 头痛 的 最 初 症状 出 现 ， 并 且 还 
未 进一步 发 展 时 给 予 治疗 。 这 种 方法 可 能 增加 药物 
效能 和 减少 头痛 持续 时 间 。 早 期 治疗 减少 残疾 ， 降 
低 治疗 每 一 次 头痛 的 成 本 。 


给 药 前 使 用 止 叶 剂 / 抗 组 胺 剂 ， 妊娠 
用 X 类 剂型 

FDA 最 大 剂量 每 日 2 瓶 ， 给 药 前 必 
SURSES: IRR X 类 剂型 


FDA 最 大 剂量 每 日 25mg 
FDA 最 大 剂量 每 日 80mg 
FDA 最 大 剂量 每 H Smg 
FDA 最 大 剂量 每 日 30mg 
FDA 最 大 剂量 每 日 200mg 
FDA 最 大 剂量 每 日 40mg 
FDA 最 大 剂量 每 日 12mg 
FDA 最 大 剂 基 每 日 10mg 
FDA 最 大 剂量 每 日 10mg 
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表 124-3 MAMOE ( FDA 批准 和 否定 ) 


10, 25. 50, 


p SORTI 
Bal BR AK 


mise 
HIRR 
UR LA 


300. 400. 600 
或 800mg 


25 或 100mg 
250. 500 或 


750mg 
125, 250 或 


FDA: 美国 食品 和 药品 管理 局 。 


给 药方 法 


每 晚 100 一 150mg 口服 


2 一 4mg，3 次 /日 


150 一 300mg， 分 2 次 服 
400mg，1 次 / H. PIR. Bite 


1— 6H. BELLUM 


1 片 ， 口服 2 次 /日 ， 随 餐 


1 次 /日 或 2 次 /日 
1 次 /日 


2 次/ 日: 增加 至 每 日 总 量 
为 10 ~ 60mg 


1 次 /日 或 2 次 /日 


1 次 /日 或 3 次 /日 ， 取 次 
于 总 剂量 


1 次 /日 或 2 次 /日 
1 次 /日 或 2 次 /日 
1 次 /日 或 2 次 /日 


1H 1800 一 4800mg， 分 3 
次 剂量 


每 路 25 一 200mg 或 分 2 次 
服用 


1000 ~ 4000mg 4} 2 次 
服用 


，2 次/ 日; ER 剂型 
fiet, 1000mg 


50 ~ 100mg, 2 次 /日 ,或 
FEBR 100 一 200mg 


每 晚 100 一 400mg 


注释 


每 周 缓慢 增加 剂量 至 三 25mg: 可 能 引起 口 二 、 视 
HHEN, RRIARI 


FDA 批准 药物 ; 但 是 在 美国 不 再 使 用 ; 每 2 XE 
视 增加 剂量 至 大 2mg : 4 一 6 个 月 后 减 量 ， 因 为 
有 致 腹膜 后 纤维 化 的 危险 : 妊娠 用 D 类 剂型 


约 50% 仿 头 痛 患 者 有 效 


约 50% IHG AFT A 


10 EFT JL HH A so EE s A IR 
痛 成 人 ， 剂 最 应 提高 


对 月 经 期 偏 头 痛 有 效 ， 首选 400mg，2 次 / 日 ， 但 基 如 
果 发 生 腹 泻 ， 剂 量 应 减 至 200 一 250me, 2 次 /日 


退 慢 加 量 ;， 在 糖尿 病 、 呼 喘 、 心 胜 传导 阻 灌 的 患者 
EEH: RA D 类 剂型 


Wr (6 TIRATI 30 365 EH 


缓慢 加 量 : (ENSE. VES. DER PURIS ED E 
dei. RH B 类 剂型 


FDA 批准 药物 。 缓 慢 加 量 ; EWR, N. 
有 峙 传导 阻 洪 的 患者 禁忌 使 用 


常 需 高 剂量 ; 可 能 出 现 副 作用 ; 缓慢 加 量 ;， 在 充 
血性 心力 衰 竟 患 者 禁忌 使 用 


从 5mg 起 ， 缓 慢 加 量 〈 每 2 周 ) 
从 5mg 起 ， 缓 慢 加 量 
从 10mg iki, SHE hiiit 


缓慢 加 量 每 2 周 900 一 1200mg; 可 引起 疲劳 或 水 肿 
缓慢 加 量 每 周 25mg ;快速 加 量 可 能 会 有 皮 疼 的 危险 
缓慢 加 最 每 周 250 — 500mg: "Tf; RE 


FDA 批准 药物 。 从 每 天 总 最 25mg 开始 ，2 一 4 Mi 
缓慢 加 量 ;妊娠 妇女 应 加 用 叶酸 dd HI D S 
剂型 : 在 5% 的 患者 引起 头发 变 细 ; 不 能 应 用 两 
成 酸 销 者 可 在 进餐 时 服用 硒 : 1 一 3 个 月 后 应 行 
肝 功 能 监测 


FDA 批准 药物 。 可 引起 体重 减轻 ， 可逆/ 短暂 的 副 
ei aadi 对 肾 石 病 和 青光眼 患者 


缓慢 加 量 每 周 5mg ; 可 引起 体重 减轻 ;可逆 /短暂 的 
Vm RY PEAT SRORIIOUSUB 9 





Data from Krymchantowski AV, Bigal ME, Moreira PF: New and emerging prophylactic agents for migraine. CNS Drugs 16(9): 611-634, 
2002; and Silberstein SD: Practice parameter: Evidence-based guidelines for migraine headache (an evidence-based review). Report of the 
Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 55(6):754-762, 2002. 
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危险 信和 号: 
FATA 9 DA FE CS HI] fd Ne E, 
Ifid. ERA 
系统 检查 


预防 治疗 陷阱 


长 时 间 治 疗 失败 的 患者 常 陷 入 没有 寻找 原因 或 
加 重 因素 的 尝试 性 治疗 中 。 对 于 过 度 使 用 药物 性 头 
痛 (几乎 每 天 给 药 ) 的 患者 ， 应 完全 停止 给 药 以 使 
预防 治疗 有 效 。 如 果 咖 罪 因 出 现在 药物 成 分 中 或 串 
者 饮食 中 长 期 服用 时 ， 应 撤除 咖啡 因 。 其 他 因素 包 
括 认识 和 治疗 睡眠 障碍 (如 睡眠 呼吸 暂停 或 不 宁 腿 
综合 征 )。 环 境 敏感 和 饮食 敏感 也 是 使 头痛 持续 的 
原因 。 月 经 和 排卵 的 肉 激 素 撤退 与 头痛 的 关系 也 应 
考虑 。 退 行 性 关节 炎 或 退行 性 椎间盘 疾病 引起 的 颈 
椎 结构 改变 在 顽固 性 头痛 中 也 应 考虑 。 这 些 潜在 的 
问题 ， 如 果 任 何 一 个 或 几 个 联合 出 现 ， 急 性 和 预防 
性 用 药 可 能 效果 不 佳 ， 患 者 可 能 错误 地 得 出 结论 认 
为 ， 潜 在 的 有 效 治疗 已 经 失败 。 


伴随 偏 头痛 病理 生理 学 的 发 展 ， 偏 头痛 治疗 的 
未 来 取决 于 药理 学 与 非 药理 学 策略 的 研发 。 遗 传 研 
究 结 合 偏 竣 性 偏 头 痛 (可 道 性 偏 摊 的 先兆 ) 发 现 编 
码 电压 - 门 控 通道 P/Q 型 钙 通 道 的 19p13 染色 体 缺 
陷 。 遗 传 多 态 现象 研究 显示 在 无 先兆 偏 头痛 有 5- F 
色 胶 受 体 基因 改变 ， 而 在 有 上 先兆 偏 头 痛 存 在 多 巴 胺 
受 体 基因 改变 。 这 些 研究 可 以 提供 线索 来 解释 为 什 
么 偏 头 痛 趾 者 易于 诱发 中 枢 臻 敏和 神经 源 性 炎症 。 
神经 影像 学 研究 能 继续 提供 动物 和 人 类 模型 之 间 的 


“， 联 系 。 非 药物 疗法 刚刚 开始 进行 循 证 医学 试验 。 在 


研究 期 间 ， 有 可 能 对 偏 头 痛 给 予 催眠 疗法 、 针 灸 、 
音乐 疗法 和 其 他 附加 药物 治疗 。 卫 生 保 健 人 员 的 教 
育 也 是 治疗 偏 头 痛 的 一 个 重要 部 分 ， 因 为 几乎 半数 
的 偏 头痛 未 能 诊断 。 积 极 的 和 受过 教育 的 卫生 保健 
提供 者 可 改善 偏 头痛 患者 的 生活 质量 ， 减 少 这 一 普 
饥 存 在 和 致 残 率 高 的 疾病 的 影响 。 


( 刘 HF 5 KR R) 
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脑 卒 中 是 由 于 脑 血 答 闭 塞 或 破裂 引起 的 急性 脑 损 伤 。 脑 卒中 可 进一步 分 为 缺 血 性 卒中 或 出 血性 卒中 
( 图 125-1; 彩 图 125-1 ) 。 短 暂 性 脑 缺 血 发 作 (transient ischemic attack, TIA) 是 由 于 脑 血 管 病变 引起 
的 短暂 性 神经 功能 障碍 ， 临 床 症状 常常 在 1 小 时 内 缓解 ， 且 无 梗死 证 据 。TIA 是 缺 血 性 脑 血管 病 的 先兆 ， 近 
5% 的 患者 在 48 小 时 内 有 进展 为 脑 碎 中 的 风险 。 本 章 主要 介绍 缺 血 性 卒中 和 TIA， 该 类 疾病 占 所 有 脑 卒中 的 


85% o 


病因 学 和 发 病 机 制 


大 多 数 缺 血性 脑 卒中 的 病因 为 血栓 性 或 栓塞 
TE, 通常 由 鼎 内 或 颇 外 血管 动脉 粥 样 硬化 所 致 ， 或 
由 心脏 疾病 导致 。 腔 际 性 脑 梗死 是 由 于 小 的 皮层 下 
穿 支 动脉 血栓 形成 引起 ， 大 多 数 与 高 血压 有 关 。 

据 统 计 ， 常 见 的 脑 座 中 危险 因素 包括 高 血压、 
IAN, PERS. NE AE, 61a] AE | 血脂 异常 、 
ifs, eR PAT AEE, JOBE 
因素 包括 饮酒 和 药物 滥用 、 代 谢 综合 征 、 高 同型 半 
胱 氨 酸 血 症 、 高 凝 状态 和 口服 避孕 药 。 一 些 内 科 疾 
病 (如 狠 状 细胞 病 、 红 细胞 增多 症 、 脑 腊 血 管 性 梅毒 、 
细菌 性 心 内 膜 炎 ) 为 脑 座 中 少见 的 危险 因素 ; (HAE, 
当 找 不 到 其 他 危险 因素 或 有 相关 病史 时 应 考虑 这 些 
病因 (图 125-2 ; Æ 125-2). 


临床 表现 


根据 症状 和 体征 可 以 确定 受 损 的 脑 血管 。 
颈 动脉 系统 


常见 临床 表现 有 单眼 视力 丧失 (RE). 
对 侧 肢 体力 弱 或 感觉 障碍 、 构 音 障碍 、 优 势 半球 受 
损 时 出 现 的 语言 障碍 、 非 优势 半球 受 损 时 出 现 的 偏 
身 忽视 、 其 他 高 级 皮层 功能 缺失 和 同 向 性 偏 育 (图 
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125-3 ， 彩 图 125-3), 


椎 基底 动脉 系统 


常见 的 临床 表现 为 单 侧 或 双 侧 力 驻 或 感觉 障 
碍 、 交 叉 性 疙 或 感觉 障碍 、 构 音 障碍 、 有 瞳孔 异常 、 
眼 肌 麻 乌 、 其 他 颅 神经 受 损 表 现 、Horner 综合 征 、 
共 济 失调 .不 同 程度 的 视野 缺损 和 意识 水 平 改变 (图 
125-4)。 数 个 脑 干 综合 征 对 特定 血管 损害 时 出 现 的 
上 临床 表现 进行 了 描述 ， 从 而 更 易 理 解 脑 卒中 时 所 累 
及 的 特定 神经 核 团 和 解剖 通路 。 


A pi dE AR I 


— SEE DE AREER cit CAS WEGE, UHH 
i SATE ame. RE, FÆR - 构 音 障碍 综 
合 征 和 共 济 失调 性 轻 偏瘫 。 


鉴别 诊断 


许多 内 科 疾 病 容易 与 脑 血 管 病 相 混 淆 ， 这 些 包 
括 :部 分 性 镶 痛 发 作 , 偏 头痛 ; 心 源 性 尝 腑 和 近乎 举 胖 ， 
周围 前 庭 系统 病变 ， 低 血糖 ; 脑 肿瘤 、 硬 膜 下 血肿 
和 其 他 颇 内 占 位 性 病变 ， 脱 授精 疾病 . FERRER 
病变 ， 精 神 异常 。 还 应 注意 系统 感染 、 代 谢 性 疾病 
和 药物 中 毒 或 过 量 也 可 导致 全 身 无 力 和 意识 障碍 。 
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图 125-1 卒中 的 分 类 。 
AEUR A AISNEN GE 
RRE, oat 
ae 

诊断 方法 


迅速 的 诊断 对 急性 脑 卒中 的 治疗 非常 重要 。 获 
取 发 病 时 间 和 详细 的 病史 很 关键 。 发 病 时 间 是 指 串 
者 发 病 前 最 后 看 起 来 正常 的 时 间 。 对 意识 不 清 的 患 
者 ， 是 指 最 后 清醒 且 没 有 症状 的 时 间 。 神 经 功能 的 
最 初评 价 包 括 详细 的 病史 和 神经 系统 体检 。 许多 研 
究 中 心 采 用 国立 卫生 研究 院 卒中 量 表 (NIHSS) 来 
评价 卒中 的 严重 程度 。 

血液 化 验 包 括 血糖 、 电 解 质 、 肾 功能 、 全 血 细 
胞 计数 、 凝 血 系列 和 血沉 。 其 他 实验 室 检 验 有 助 于 
排除 系统 感染 和 药物 中 毒 或 过 量 。 急 诊 脑 部 影像 学 
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检查 对 治疗 很 有 必要 。 通 常 ,计算 机 断层 扫描 (CT) 
是 急性 脑 卒中 的 常用 检查 方法 ， 特 别 是 当 患 者 适合 
采用 洲 栓 治疗 时 。 弥 散 - 加 权 磅 共振 成 像 对 明确 急 
性 脑 梗死 非常 有 用 ， 但 存在 一 些 相关 的 问题 ， 如 检 
查 时 间 长 、 操 作者 能 力 有 限 且 需要 专家 阅 片 等 ， 这 
通常 使 其 在 急诊 诊治 过 程 中 运用 起 来 非常 困难 。 在 
某 些 中 心 ， 如 果 神 经 介 人 专家 需要 进行 介 和 治疗， 
则 需 急诊 检查 CT 或 磁 共 振 血 管 造影 (MRA) CI" JE 
mi"), 

在 初始 急性 评估 和 治疗 后 ， 或 对 亚 急性 期 的 
患者 ， 应 重点 评估 患者 卒中 的 病因 和 危险 因素 ， 以 
进行 二 级 预防 。 该 阶段 的 患者 通常 行 MRI 检查 明 
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图 125-2 ”少见 的 卒中 发 病因 素 。 
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MRA 和 传统 的 血管 造影 都 是 可 采用 的 方法 。 心 脏 
评估 也 应 进行 ， 包 括 12- 导 联 心电图 和 超声 心动 图 
以 寻找 栓 子 的 来 源 。 心 电 监测 很 有 用 途 ， 尤 其 是 对 
可 能 存在 心律 失常 的 患者 。 血 脂 和 胆固醇 、 梅 毒 、 
同型 半 胱 氨 酸 水 平和 超 徽 C 反 应 蛋白 也 应 进行 检 
测 。 对 于 年 轻 的 卒中 患者 ， 应 进行 血液 高 凝 状态 的 
Ws. ipige B I DITE. HX) C ALS 活性、 
Went, quitus. SUR RA 
抗体 的 检测 。 


在 急性 期 治疗 时 ， 最 初 的 关注 应 放 在 稳定 心肺 
功能 方面 ， 这 将 使 卒中 患者 避免 不 必要 的 延误 。 目 
前 ， 急 性 卒中 的 治疗 重点 在 于 应 用 重组 组 织 纤 溶 酶 
原 激活 剂 (rt-PA) 静脉 洲 栓 方面 ， 该 方法 是 唯一 
被 美国 食品 和 药品 管理 局 批准 的 治疗 急性 缺 血 性 萃 
中 的 方法 。 国 家 神经 疾病 和 卒中 研究 院 的 研究 表 
明 : 溶 栓 治疗 后 3 个 月 评估 其 治疗 效果 时 ， 轻 度 
至 无 致 残 的 发 生 率 治疗 组 为 30%， 显 著 高 于 安慰 剂 
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由 血小板 -纤维 











组 的 12%。rt-PA 治疗 组 中 6% 的 患者 并 发 鼎 内 出 
血 ， 较 安慰 剂 组 显著 增高 。 该 治疗 方法 必须 在 卒中 
发 病 3h 内 进行 ， 并 要 仔细 分 析 是 否 适合 溶 栓 治疗 
( 框 125-1)。rt-PA 的 推荐 剂量 是 0.9mg/kg (最 大 剂 
ht 90 mg)， 首 先 给 予 10% 的 剂量 静 推 ， 时 间 大 于 
lmin， 剩 余 剂 量 需 要 在 60min 内 静脉 滴 注 。 

rt-PA 溶 栓 的 患者 必须 严密 观察 至 少 24h， 注 
意 观 察 急性 恶化 的 一 些 体 征 (如 进行 性 力 弱 和 意 
识 改变 )， 这 可 能 提示 卒中 进展 或 出 现 颇 内 出 血 
(intracranial hemorrhage，ICH)。 如 果 怀 疑 ICH， 应 
立即 行头 CT 检查 ， 并 且 立 即 停 用 rt-PA。 采 血 检验 
全 血细胞 计数 、 认 血 系列 、 纤 维和 蛋白 水 平 、 血 型 和 
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同 向 (部 分 性 ) 偏 请 


Lye 半球 受 损 时 出 


( 部 分 性 或 完全 性 ) 


rt (DUES ie Y — 
或 下 县 ) ;可 能 是 短暂 的 或 \ en 
1/8. aR ASABE A 





Lg 
ts ERAI RERL— 
全 肢体 不 能 活动 — 


交叉 配 血 。 如 CT 证 实 为 ICH， 就 应 输 注 冷 沉淀 物 ， 
包括 纤维 蛋白 原 和 凝血 因子 VII， 或 新 鲜 冻 干 血浆 。 
如 果 需 要 ， 应 静脉 输 注 血小板 和 浓缩 红细胞 。 必 要 
时 请 神经 外 科 会 诊 进 行 血肿 清除 。 

rt-PA 治疗 后 ， 必 须 动态 监测 和 控制 血压 。 对 
接受 溶 栓 的 患者 舒张 压 控 制 在 110mmHg 以 下 ， 收 
缩 压 控制 在 185mmHg 以 下 。 接 受 t-PA 溶 栓 的 患 
者 24h 内 不 能 应 用 抗 血 小 板 药物 (如 阿司匹林 、 双 
IATL SUS TT pr epu) 或 抗 凝 药物 (如 肝素 、 
华 法 林 ) 。 

在 不 应 用 t-PA 治疗 的 脑 血 管 疾病 中 ， 绝 大 多 
数 卒中 和 TIA 患者 应 该 一 直 住院 治疗 ， 以 进一步 检 
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125-4 ” 椎 基底 动脉 缺 血 : 临床 表现 。 





EA. JETRO, 
3i x ROM REM , 
可 以 是 单 侧 的 或 
交叉 性 的 


POA Ha 
( 颅 神经 X ) 


测 、 评 估 和 治疗 短期 和 长 期 的 卒中 危险 因素 。 一 般 
在 发 病 24 一 48h 内 给 予 阿司匹林 口服 。 阿 司 匹 林 
不 能 替代 其 他 急性 介入 治疗 ， 尤 其 不 能 替代 静脉 rt- 
PA。 在 急性 期 应 用 其 他 抗 血小板 药 如 双 喀 达 葛 、 氧 
吡 格雷 或 阿 东单 抗 的 证 据 尚 不 充足 。 

在 过 去 ， 尽 符 肝 素 抗 凝 已 经 应 用 于 急性 缺 血 性 
卒中 患者 一 一 特别 是 症状 进行 性 加 重 的 患者 ( 称 之 
为 进展 性 卒中 ) ， 但 没有 足够 的 证 据 表 明 这 一 方法 
对 临床 有 益 ， 也 没有 太 多 的 证 据 对 这 一 方法 的 出 血 
风险 进行 评估 。 早 期 抗 凝 对 某 些 患者 (如 存在 严重 
大 血管 动脉 党 样 硬化 的 患者 或 那些 有 高 风险 发 生 栓 
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塞 的 患者 ) 可 能 有 效 ， 但 还 需要 进一步 研究 。 

急性 和 亚 急性 这 中 的 患者 通常 会 出 现 血压 增 
高 。 如 有 必要 ， 门 诊 患者 降 压 药物 应 减 量 以 维持 缺 
血 半 暗 带 的 灌注 。 对 不 能 洲 栓 的 患者 ， 当 舒张 压 超 
过 120mmHg、 收 缩 压 超过 220mmHg 时 才 需 紧急 降 
压 治 疗 。 

脑 卒中 后 不 能 活动 的 患者 可 能 发 生 深 静 脉 血 栓 
和 肺 栓 蹇 。 基 于 这 个 原因 ， 对 所 有 不 能 活动 的 脑 卒 
中 患者 应 给 予 预 防 深 静 脉 血 栓 和 上 肺 栓塞 的 治疗 。 早 
期 活动 是 预防 急性 卒中 内 科 并 发 症 的 重要 方法 。 语 
言 训 练 、 物 理 治 疗 、 职 业 疗 法 和 康复 药物 对 预防 卒 


a Bj] yi D 97 le rl P PP Se x f c 

= 神经 功能 缺损 不 能 自发 缓解 

s 神 经 系统 体征 较 重 且 不 是 孤立 存在 

严重 神经 功能 缺失 患者 慎 用 

» 排除 蛛网 膜 下 腔 出 血 

s 钙 状 开始 至 干预 时 间 < 3h 

e 无 头 部 外 伤 或 3 个 月 内 未 曾 患 过 脑 卒中 

a3 个 月 内 未 曾 忠 心肌 梗死 

* 21 天 内 无 胃 肠 道 或 泌尿 系统 出 血 

214 天 内 无 大 手术 史 

s 7 了 天 内 未 在 无 法 压迫 止血 的 部 位 进行 过 动脉 穿刺 

s 无 脑 出 血 病史 

s 血 压 不 能 过 高 【收编 压 小 于 185mmHg， 和 舒张 压 小 于 
110mmHg) 

se 无 活动 性 出 血 或 急性 外 伤 (骨折 ) 

= RO LEA MLR A INR = 1.7 

= 如 在 48h 内 曾 用 肝素 治疗 ， 部 分 凝血 活 酶 时 间 必 须 在 正 
常 范围 

= 血小板 计数 = 100 000mm’ 

s f= SOmg/dl (2.7mmol/1) 

s XE MIS ITEM OHNE P 

"CT 未 发 现 多 发 梗死 灶 ( 低 密 度 灶 大 于 半球 的 1/3) 

中 者 或 家 属 理解 治疗 的 潜在 风险 和 获 益 

From Adams H, Adams R, Del Zoppo G, Goldstein LB: Guidelines 

for the early management of patients with ischemic stroke: 2005 

Guidelines update. A Scientific Statement from the Stroke Council 


of the American Heart Association/American Stroke Association. 
Stroke 36:916-921, 2005. 





中 患者 的 并 发 症 和 最 大 限度 地 恢复 患者 病情 都 是 非 
常 重要 的 方法 。 患 者 度 过 急性 期 出 院 后 ， 康 复 治疗 
对 降低 远 期 死亡 率 很 有 必要 。 


过 免 急性 六 中 的 错误 治疗 


已经 表明 ， 卒 中 的 早期 诊断 和 治疗 可 促进 卒中 
后 患者 的 功能 恢复 并 缩短 病程 ， 降 低 远 期 死亡 率 和 
致 残 率 。 要 缩短 途中 转运 时 间 。 任 何 可 疑 卒中 患者 
应 及 早 给 予 不 同 的 治疗 措施 ， 并 尽快 进行 神经 功能 
评估 和 脑 影像 学 检查 。 

然而 ， 在 进行 快速 治疗 的 同时 ， 还 必须 注意 
采集 完整 的 现 病史 和 进行 仔细 的 神经 系统 检查 ， 以 
排除 类 似 卒中 表现 的 其 他 诊断 。 采 集 可 靠 的 发 病 时 
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间 对 避免 错误 治疗 时 间 窗 外 的 患者 非常 关键 。 熟 悉 
rt-PA 溶 栓 指南 可 排除 一 些 不 符合 条 件 的 患者 ， 所 
有 的 治疗 程序 均 应 遵循 这 些 指南 。 


AP HBR 


预防 卒中 再 发 应 从 预防 卒中 危险 因素 开始 。 应 
积极 控制 高 血压 和 糖尿 病 。 应 该 应 用 他 汀 类 药物 治 
疗 伴 有 动脉 融 样 硬化 和 血脂 异常 的 卒中 和 TIA 忠 
者 。 要 求 所 有 患者 不 要 吸烟 ， 对 目前 吸烟 的 患者 要 
戒烟 。 

绝 大 多 数 非 心 源 性 栓塞 的 卒中 或 TIA 患者 应 常 
规 给 予 抗 血小板 治疗 。 可 每 天 服用 阿司匹林 50 ~ 
325mg， 联 合 应 用 时 应 给 予 阿司匹林 25mg Al RL 
XR 200mg， 每 日 二 次 ， 并 加 用 氧 吡 格雷 75mg， 
每 日 一 次 。 联 合 应 用 握 吡 格雷 和 阿司匹林 多 用 于 党 
疗 急性 冠状 动脉 综合 征 的 患者 ; 但 研究 尚未 证 实 
这 种 方法 比 单 用 氧 吡 格雷 有 益 。 一 项 最 近 的 研究 
[MATCH (在 短暂 性 脑 缺 血 发 作 和 缺 血 性 卒中 的 高 
危 患 者 使 用 氯 吡 格雷 治疗 动脉 顷 样 硬化 血栓 形成 ) 
试验 ] 表明 : 联合 应 用 氯 吡 格雷 和 阿司匹林 比 单 用 
Ax nt np 1.396 的 致命 性 出 血 风险 。 

对 心 源 性 栓 子 来 源 的 脑 栓 塞 患 者 ， 用 华 法 林 
抗 凝 治疗 是 有 效 的 ，INR 应 控制 在 2.0 ~ 3.0 范 围 。 
对 心房 纤 颤 和 和 阵 发 性 房 颤 的 患者 推荐 应 用 华 法 林 长 
期 抗 凝 治疗 ， 不 能 应 用 华 法 林 的 患者 推荐 应 用 阿 司 
匹 林 32Smg， 每 日 一 次 。 抗 凝 治疗 的 其 他 适应 证 包 
括 风 湿性 心 胜 瘀 膜 病 和 心脏 瓣膜 置换 术 后 。 对 伴 左 
心室 血栓 的 急性 心肌 梗死 患者 ， 抗 凝 治疗 至 少 3 个 
月 至 1 年 的 时 间 。 

外 科 介 入 可 适用 于 累及 大 动脉 的 脑 血管 病 。 对 
一 侧 颈 动脉 严重 狭 窗 〈 狭 窗 率 70% ~ 99%) BY AK 
中 和 TIA 患者 可 行 颈 动脉 内 膜 剥 脱 术 。 对 狭 窜 府 为 
50% ~ 69% 的 中 度 狭 罕 患 者 ， 治 疗 时 应 考虑 年 龄 、 
性 别 、 并 发 症 以 及 卒中 或 TIA 起 病 时 的 严重 程度 等 
因素 。 对 高 度 狭窄 且 外 科 手 术 风 险 较 高 的 患者 ， 可 
考虑 颈 动脉 支架 介 人 治疗 。 


诊断 方面 ， 新 的 脑 部 影像 学 检查 ， 如 CT 和 磁 共 
振 灌 注 成 像 ， 正 用 于 迅速 确定 脑 异常 灌注 范围 和 缺 血 
性 脑 损 伤 程度 等 方面 。 这 些 检 查 有 助 于 内 科 医 生 更 好 
地 确定 哪些 患者 会 受益 于 特异 性 急性 卒中 治疗 。 
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用 于 治疗 大 血管 闭塞 的 急诊 介 人 治疗 正在 进 一 
步 发 展 和 评估 。Merci 取 检 器 是 美国 食品 和 药品 管 
理 局 2005 年 批准 的 用 于 缺 血性 卒中 血管 内 取 栓 的 
一 个 血管 内 取 栓 系统 。 该 装置 中 的 金属 丝 用 于 恢复 
颅 内 大 血管 的 血 流 非常 有 效 ， 适 用 于 发 病 8h 内 的 
卒中 患者 ， 再 通 率 $6 名， 优 于 过 去 介入 研究 中 18% 
的 自发 再 通 率 。 虽 然 如 此 ,但 此 设备 仅 限于 有 介入 
条 件 和 专业 技术 人 员 的 中 心 。 介 入 程序 包括 动脉 内 
使 用 rt-PA 溶 栓 ， 在 部 分 病例 和 小 型 试验 中 已 有 报 
道 ， 还 没有 大 型 试验 。 联 合 静 脉 内 和 动脉 内 rt-PA 
洲 栓 正在 试验 中 。 

大 多 数 使 用 神经 保护 剂 促 进 神 经 功能 恢复 的 研 
究 令 人 失望 。 一 些 新 的 方法 正 处 于 研究 和 试验 阶段 。 


(李雪梅 译 rs B) 
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引言 


头 曙 是 患者 一 种 常见 的 主诉 。 该 主诉 占 首 诊 患者 的 10%， 占 耳鼻 喉 和 神经 科 患 者 的 20%。 患 者 通常 把 
多 种 感觉 罗列 在 头晕 范畴 。 然 而 ， 真 正 的 眩晕 是 头晕 的 一 种 ， 是 指 相对 于 周围 环境 的 虚幻 运动 感觉 。 虽 然 
被 称 之 为 旋转 , 但 运动 本 身 可 以 向 任何 方向 。 眩 晕 不 是 一 种 疾病 , 而 是 反映 平衡 系统 障碍 的 一 种 症状 。 视 觉 、 
身体 感觉 、 本 体感 觉 和 前 庭 系 统 都 参与 平衡 调节 功能 。 这 些 系统 功能 异常 可 导致 平衡 不 稳 。 了 眩晕 反映 前 庭 
系统 功能 障碍 ， 既 可 与 周围 神经 系统 相关 ， 也 可 与 中 枢 神经 系统 相关 。 

这 一 章 主要 介绍 眩晕 ， 并 描述 了 临床 实践 中 最 带 见 的 引起 眩 时 的 疾病 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


RME as S ha EALE, f D a Rr E Hg n. (图 
126-1 和 126-2 ， 彩 图 126-1 和 126-2), “ARETE RRA 
角 加 速度 ， 它 们 相互 间 近 直角 排列 ， 并 与 对 侧耳 的 
半 规 管 成 对 存在 。 因 此 ， 当 某 种 运动 刺激 一 侧 半 规 
管 引起 上 升 时 ， 对 侧 的 反应 则 是 下 降 。 另 一 方面 ， 
SRE AHA IX ME AE PT PR zs) 

这 些 信息 被 传导 到 脑 干 ， 在 这 里 与 来 自 其 他 平 
衡 系统 的 信号 进行 整合 ， 以 维持 身体 姿势 和 视觉 平 
衡 。 在 脑 干 ， 前 庭 系 统 还 与 源 自 内 脏 系 统 的 纤维 相 
联系 ， 因 此 ， 可 以 解释 眩 尝 时 伴 有 的 自主 神经 和 情 
感 表现 。 前 庭 系 统 受 刺激 或 抑制 均 可 导致 平衡 障碍 ， 
出 现 与 之 相关 的 症状 。 

正如 上 面 提 及 ， 了 眩 学 既 可 由 周围 前 庭 功 能 异常 引 
起 ,也 可 由 中 枢 前 庭 系统 异常 引起 .病因 包括 感染 .炎症 、 
自身 免疫 、 外 伤 或 肿瘤 (图 1263 ; 彩 图 1263)。 引 起 
RASAR AR LHE 1261， 在 本 章 将 被 阐述 。 


临床 表现 


病史 
完整 的 病 忠 对 评估 有 眩晕 患者 很 有 必要 。 最 重要 


的 病史 是 眩 尝 的 持续 时 间 。 让 患者 描述 眩 坚 发 作 的 
细节 ， 包 括 起 病 特点 、 持 续 时 间 、 间 隔 时 间 和 加 重 
或 缓解 因素 。 明 确 眩 党 与 运动 和 位 置 是 否 有 关 。 应 
该 清楚 疾病 的 演变 过 程 ， 主 要 是 开始 发 作 的 情况 和 
此 后 的 发 作 频 率 。 与 病史 相关 的 症状 ， 既 可 是 耳 的 
(听力 、 耳 鸣 、 耳 痛 、 耳 堵塞 感 ) ， 也 可 是 神经 系统 
的 表现 头痛、 视觉 改变 、 无 力 、 麻 本 )， 这 对 诊 
断 很 有 帮助 。 完 整 的 用 药 经 过 和 既往 病史 也 可 提供 
用 助 的 信息 ， 尤 其 是 心血 管 、 自 身 免 疫 和 精神 科 
相关 疾病 。 了 解 所 有 患者 的 既往 用 药 ， 特 别 是 最 近 
的 用 药 情 况 。 


体格 检查 


体格 检查 必须 包括 头 部 、 颈 部 和 神经 系统 评 
估 。 这 包括 充气 耳 镜 检 查 、 颅 神经 检查 ， 眼 底 镜 检 
查 、 前 庭 眼 反射 、 眼 球 运动 和 眼 震 、 小 脑 检查 ( 包 
4% Romberg 试验 和 步 态 检 查 ) 和 心 旺 及 颈 部 的 听诊 。 
其 他 检查 包括 体位 性 生命 体征 、 肌 力 、 本 体感 沉 和 
视 敏 度 。 出 现 眼 震 ， 是 自发 的 还 是 与 眼球 运动 或 身 
体位 置 相关 的 ， 很 重要 (图 126-4)。 眼 震 的 方向 、 
持续 时 间 和 反复 诱发 逐渐 减弱 的 特征 可 帮助 鉴别 病 
因 是 周围 性 的 还 是 中 枢 性 的 。 用 震动 的 音叉 检查 中 
耳 和 听力 。Dix-Hallpike 试验 用 于 检查 良性 发 作 性 
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图 126-1 前庭 蜗 神经 (M). 
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fü WEE REA (benign paroxysmal positional vertigo, 
BPPV)。 辨 取 不 良 、 轮 震动 作 困难 、Romberg 试验 
和 步 态 失 调 有 助 于 鉴别 中 枢 性 和 周围 性 病变 。 


鉴别 诊断 
眩 坚 的 鉴别 诊断 很 多 。 无 论 如 何 ， 根 据 病史 和 


体格 检查 缩 窗 病因 学 的 鉴别 诊断 范围 是 可 能 的 。 相 
关 的 鉴别 诊断 如 下 ( 表 126-1; #E 126-1), 





1268 Æ 887 


诊断 方法 


诊断 试验 用 于 鉴别 几 种 可 能 的 临床 诊断 。 进 
行 纯音 测 听 试验 以 评估 患者 的 听力 障碍 。 眼 震 电 
图 通常 可 以 识别 单 侧 前 庭 系 统 功 能 减弱 ， 并 有 助 
于 鉴别 是 中 枢 的 和 周围 的 病因 。 耳 蜗 电 图 有 助 于 
诊断 梅 尼 埃 病 。 当 多 系统 受 损 时 ， 动 态 变 势 图 可 
帮助 确定 导致 平衡 障碍 的 部 位 。 实 验 室 检查 对 诊 
断 眩 尝 的 病因 作用 有 限 , 包括 全 血细胞 计数 、 血沉 、 
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图 126-4 {RR RHE. 








KONSTATITE, 头 转向 右 侧 ， 快 速 
和 置 于 仲 卧 位 ， 头 置 于 水 平面 以 下 
MO INTE. 


面 朝 前 重复 试验 


框 126-1 眩 尝 的 常见 病因 抗 核 抗体 、 快 速 血 效 反应 素 试验 或 VYDRL 检查 以 
及 甲状 腺 功能 评估 。 简 疹 液 分 析 有 助 于 多 发 性 硬 
急性 前 庭 病 ( 前 庭 神经 炎 或 迷路 炎 ) 化 的 诊断 。 
内 麻 巴 积 液 ( 梅 尼 埃 病 ) X 线 影像 学 检查 对 眩 虹 患者 有 时 有 用 。 对 中 耳 
SHEEL% KAAR AE 5; 85 18 41, CT 可 清晰 地 显示 
PERETE IEPER A Frit), ARKA a E EE XP 
MUNROE) 组 织 检查 Cun ROBE ed. HEE £ 
WHE (ORBUM) 发 性 硬化 病灶 ) 选择 MRI 检查。 怀疑 血管 病 时 ， 可 


HET AAS Hh, MRA 或 选择 性 动脉 造影 检查 以 
明确 诊断 。 





处 理 和 治疗 


基本 原则 


眩 尘 的 治疗 方法 取决 于 病因 和 病理 。 总 体 上 对 
证 治疗 对 所 有 患者 都 相同 。 大 多 数 常 用 药物 包括 传 
SEATTLE ZS, aux DET, AR RIE HA ASE R 
这 些 药物 有 助 于 减轻 运动 和 不 平衡 感觉 ， 也 可 减轻 
相关 胃 肠 道 症状 。 副 作用 大 多 表现 为 困倦 。 新 的 抗 
组 胺 药 不 能 透 过 中 枢 神 经 系统 ， 因 此 对 眩 举 无 效 。 
其 他 药物 包括 抗 胆 碱 能 药物 ， 如 治疗 尝 动 病 的 东 蕊 
车 碱 、 抗 多 巴 胺 类 药物 和 单 胺 能 药物 。 抗 多 巴 胺 类 
药物 可 抑制 化 学 感受 器 触发 带 ， 而 单 胺 能 药物 可 增 
强 抗 组 胶 药 的 作用 ， 适 用 于 严重 病例 。 

苯 二 氮 草 类 药物 ， 如 地 西洋 ， 有 抑制 前 庭 功能 
的 作用 ， 对 快速 控制 急性 眩晕 发 作 有 效 。 但 长 期 使 
用 会 影响 前 庭 功 能 代 偿 作 用 ， 因 此 不 提倡 使 用 。 

前 庭 康复 治疗 常用 于 门诊 患者 ， 这 些 康复 训练 
是 根据 适应 能 力 和 中 枢 代 偿 设计 的 。 


LEE d 3X dr 


Fifi frfd fad NoD, (CUIR HE 
中 枢 性 。 这 些 均 概 括 于 表 126-1。 

急性 前 庭 病 是 指 突 发 的 平衡 功能 障碍 。 多 种 证 
据 已 经 证 实 病毒 感染 是 病因 之 一 。 当 听力 丧失 时 ， 
通常 考虑 迷路 炎 。 当 听力 保存 时 ， 常 考虑 前 庭 神经 
炎 。 急 性 前 庭 病 的 典型 表现 为 突 发 长 时 间 的 眩 昌 ， 
伴 恶心 呕吐 ， 一 般 持续 24h UE, BAR ESUE 
渐 消失 。 患 者 通常 有 上 呼吸 道 感染 的 病史 。 如 为 前 
庭 神经 炎 ， 听 力 不 受 影响 ， 而 急性 迷路 炎 时 ， 则 伴 
有 感 音 神经 性 耳 苦 和 耳鸣 。 约 20 多 的 患者 可 复发 ， 
但 症状 比 开 始 发 病 时 轻 。 治 疗 方法 主要 是 控制 急性 
症状 ， 此 外 还 要 卧床 休息 和 多 饮水 。 已 经 表明 皮质 
类 固 醇 类 药物 可 促进 恢复 ， 而 抗 病 毒药 无 明显 的 效 
果 。 应 停 用 抑制 前 庭 系 统 的 药物 以 使 中 枢 尽 快 出 现 
有 效 地 适应 。 前 庭 功能 康复 训练 和 早期 活动 可 改善 
预后 。 一 种 特殊 的 病毒 性 迷路 炎 、 耳 部 带 状 疱疹 或 
Ramsay-Hunt 综合 征 ， 是 由 水 交 带 状 疱疹 病 毒 引起 
的 。 该 病 具 有 独特 的 临床 表现 ， 以 烧灼 样 疼痛 症状 
首发 ， 之 后 出 现 前 庭 功能 受 损 、 听 力 丧 失 、 有 眩晕 ， 
相继 出 现 面 次 。 除 类 固 酶 外 ， 阿 背 洛 韦 对 此 病 治 疗 
Ti. HERA. 

内 淋巴 积 液 【 梅 尼 埃 病 ) 被 认为 是 由 于 内 淋巴 
管 吸 收 障 碍 导致 的 内 淋巴 积 水 。 该 病 准确 的 病理 机 
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制 还 不 清楚 。 内 淋巴 积 液 时 症状 常常 持续 数 小 时 ， 
临床 特点 以 反复 发 作 的 神经 性 耳 逢 、 眩 尝 和 耳鸣 为 
特征 。 许 多 患者 主诉 发 病 前 或 发 病 中 有 耳 胀 满 感 。 
发 病 无 规律 ， 可 间隔 数 年 ， 随 着 病情 进展 可 发 展 为 
双 侧 。 晚 期 梅 尼 埃 病 表 现 为 永久 性 的 严重 感 音 神 
经 性 耳 大 和 相对 较 轻 的 眩 尝 。 急 性 期 主要 是 对 症 治 
疗 。 可 给 予 低 盐 饮 食 (1 一 2g/d) 和 利尿 剂 预防 发 
作 。 症 状 进行 性 加 重 的 患者 可 采用 鼓室 内 注射 庆 大 
霉 素 、 分 流 手 术 、 前 庭 神经 切断 术 或 迷路 切除 森 治 
疗 ， 取 决 于 病情 进展 情况 、 听 力 和 对 侧耳 的 情况 。 

与 外 淋巴 瘘 相关 的 发 作 性 眩 巡 被 认为 是 耳 宫 内 
的 外 淋巴 液 泄漏 所 致 ， 常 见于 卵 圆 窗 或 贺 窗 损伤 。 
眩 汪 的 发 作 性 特征 和 与 之 相关 的 感 音 神经 性 耳 殉 是 
淋巴 液 间断 漏出 从 而 使 内 耳 周围 压力 发 生变 化 的 反 
应 。 最 近 对 前 半 规 管 裂 开 疾 病 的 描述 与 淋巴 管 瘘 的 
表现 一 致 ， 在 本 章 将 一 同 叙 述 。 外 淋巴 痿 最 常见 的 
病因 是 耳 外 伤 一 一 可 以 是 直接 的 、 手 术 引 起 的 或 气 
压 相 关 性 的 。 通 常 眩 尝 多 于 早晨 起 床 时 或 于 晚上 向 
下 时 最 轻 , 白 天 站 立 或 活动 后 加 恒 。Valsalva 动作 ( 猛 
烈 吸 鼻 、 提 重 物 、 用 力 、 呕 吐 ) 可 使 症状 加 重 ， 也 
可 由 充气 耳 镜 检查 时 诱发 。 诱 导 发 作 的 外 伤 事件 可 
依靠 详细 的 病史 (如 潜水 、 头 部 外 伤 、 直 接 耳 外 伤 、 
孕妇 生产 、 过 度 用 力 或 提 重 ) 发 现 。 开 始 治疗 时 应 
卧床 休息 ， 抬 高 床 头 并 保持 大 便 通 起。 一 些 外 淋巴 
瘘 患者 需 外 科 手 术 治 疗 ， 要 进行 中 耳 探查 和 修补 。 

良性 发 作 人 性 位 置 性 眩 尝 (BPPV) 多 由 于 耳 石 
引起 , 耳 石 积聚 影响 半 规 管 系统 (主要 是 后 半 规 管 )， 
由 于 耳 石 重 力作 用 ， 可 随 头 部 位 置 的 变化 而 产生 刺 
SRE, BPPV 的 典型 表现 是 短暂 的 (数秒 钟 ) 
眩 尝 发 作 ， 与 头 部 位 置 的 改变 有 关 。 仔 细 询 问 病史 
可 发 现 眩 滩 的 发 作 存 在 潜伏 期 ， 多 于 头 部 运动 后 
Imin 改作， 并 且 随 涉 部 位 置 变 化 (如 副 身 、 仰 头 ) 
症状 加 重 。 通 常 无 听力 丧失 。 通 过 Dix-Hallpike iX 
验 可 诱发 出 水 平 或 扭转 眼 震 ， 多 次 试验 后 眼 震 强度 
减弱 。 诱 发 动作 可 使 耳 石 在 半 规 管内 移动 。 指 导 忠 
者 在 数 天 内 睡眠 时 要 保持 头 部 直立 【 半 坐 位 )， 避 
免 耳 石 积聚 。 对 严重 病例 通过 重复 位 置 改变 不 能 减 
轻 时 ， 行 后 半 规 管 闭塞 术 或 单纯 神经 切断 术 可 能 对 
控制 症状 有 效 。 

慢性 中 耳 疾 病 可 以 是 懂 性 炎症 ， 也 可 以 是 胆 脂 
瘤 ， 可 通过 局 部 破坏 或 破坏 耳 圳 而 出 现 外 麻 巴 瘘 引 
起 眩晕 发 作 。 发 病 机 制 与 以 前 介绍 的 外 淋巴 痿 相似 。 
此 外 ， 严 重 的 迷路 炎 出 现 慢性 化 脓 时 可 加 重 眩 深 。 
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慢性 中 耳 疾 病 常常 表现 为 耳 道 持续 流 液 和 疼痛 ， 对 
HERAT, HS XI ANTERMIEIN, RAK 
有 穿孔 。 鼓 膜 深 处 可 发 现 有 胆 脂 痛 。 对 于 外 淋巴 瘘 ， 
充气 耳 镜 检查 可 诱发 孩 党。 慌 性 中 耳 疾病 多 选择 手 
术 治 疗 ， 切 除 胆 脂 瘤 或 感染 组 织 ， 人 恢复 听力 ， 并 防 
止 进一步 波及 屠 叶 或 脑 ， 出 现 相应 的 并 发 症 。 

多 发 性 硬化 (MS) 常 伴 有 了 眩晕， 引起 眩晕 的 
病因 可 能 是 影响 了 脑 干 或 第 八 对 颅 神经 。 中 枢 性 及 
尝 可 源 于 内 侧 纵 束 的 损害 ， 可 引起 眼 共 斩 运动 异常 
(FATA) HERR URE). MS 以 神经 功能 缺失 反复 发 作 
为 特征 。 随 着 MS 的 病程 演变 ， 眩 时 和 感 音 神经 性 
耳 位 的 症状 可 有 波动 。 近 半数 的 MS 患者 在 某 一 时 
期 出 现 眩 尝 ， 体 检 可 发 现 核 间 性 眼 肌 麻辣 、 同 侧 内 
FUREY MSP ROT AR RE. MS 导致 的 眩晕 在 中 
枢 代 偿 前 通常 持续 数 天 至 数 周 。MS 的 大 剂量 皮质 
类 固 醇 冲击 疗 法 有 效 ， 可 使 症状 的 持续 时 间 缩 短 。 
此 外 ， 加 巴 喷 丁 可 减轻 眼 震 和 眩晕 症状 。 

偏 头 痛 可 出 现 眩 坚 ， 但 病理 机 制 尚 不 清楚 ， 蚁 
深 可 发 生 在 头痛 前 (先兆 等 位 征 ) 或 替代 头痛 OM 
头痛 等 位 征 )。 最 近 有 关 偏 头痛 的 基因 研究 发 现 离 
子 通 道 相关 基因 与 前 庭 系统 有 关 ， 但 确切 的 发 病 机 
制 尚 不 清楚 。 与 偏 头痛 相关 的 眩 荣 很 难 分 类 。 它 可 
末代 偏 头痛 先兆 和 头痛 ， 也 可 出 现 于 头痛 发 作 间 期 ，。 
与 偏 头痛 相关 的 眩晕 持续 时 间 长 短 不 等 ， 从 数 小 时 
至 数 天 ， 在 女性 可 与 月 经 周期 相关 。 严 重病 例 可 因 
WN ER PARK, PAD ARO, (UMORE 
有 家 族 史 ， 发 作 时 无 其 他 神经 功能 缺失 体征 。 偏 头 
痛 治疗 包括 行为 治疗 和 药物 干预 。5- 羟色胺 受 体 持 
抗 剂 对 治疗 和 预防 有 效 ， 还 有 B- 受 体 阻 沾 剂 、 三 环 
类 抗 抑郁 药 、 再 戊 酸 和 策 离 子 持 抗 剂 也 有 效 〈 见 第 
124 Ñ). 

椎 基 底 动 脉 系统 的 脑 血管 病 可 引起 有 眩 尝 ， 包 括 
后 循环 闭塞 或 栓塞 。 最 常 受 损 的 动脉 有 小 脑 前 下 动 
脉 、 小 脑 后 下 动脉 和 小 脑 上 动脉 。 严 重 的 颈椎 病 可 
引起 检 基 底 动脉 系统 缺 血 。 此 外 ， 血 管 的 解剖 变异 
可 压迫 第 八 对 颅 神经 而 出 现 眩 党 和 耳鸣 。 后 循环 血 
管 团 塞 和 栓塞 可 引起 严重 的 平衡 障碍 、 季 直 性 腿 震 
和 多 种 神经 功能 缺失 表现 ， 特 别 是 脑 干 受累 时 。 血 
管 缺 血 时 表现 出 头 坚 或 量 顾 前 期 的 感觉 ， 牵 拉 棋 部 
时 症状 加 重 ， 而 无 听力 丧失 。 相 比 之 下 ， 血 管 压迫 
第 八 对 颅 神经 时 常 出 现 耳 鸣 ， 头 部 活动 可 使 之 加 重 。 
此 种 肪 尝 伴 有 进行 性 神经 功能 缺失 ， 由 于 中 枢 代 偿 ， 
通常 眩 泽 不 严重 。 血 管 病 引起 的 眩晕 需 查 找 危 险 因 


126" È Ẹ 891 


素 ， 需 系统 抗 血小板 治疗 。 对 严重 的 血管 狭 窗 ， 可 
考虑 用 华 法 林 抗 凝 。 

前 庭 神经 鞘 痛 〈 也 称 听 神经 瘤 ) 是 起 源 于 前 庭 
神经 的 良性 肿瘤 ， 最 终 可 累及 内 听 道 和 小 脑 脑 桥 角 。 
通常 随 着 肿瘤 增长 和 局 部 压迫 出 现 进行 性 加 重 的 前 
庭 功 能 受 损 和 听力 减退 。 前 庭 神经 精 瘤 多 表现 单 侧 
进行 性 加 重 的 感 音 神经 性 耳 莹 、 平 衡 障 碍 和 耳鸣 。 
随 着 肿瘤 生长 ， 前 庭 功能 逐渐 代 偿 ， 故 眩晕 症状 逐 
WM, 209 的 患者 听力 突然 形 失 ， 肿 瘤 较 大 时 同 
侧面 神经 常 受 损 。 前 庭 神经 精 痛 可行 外 科 手 术 切 除 。 
如 不 能 外 科 手 术 切 除 或 全 身 麻醉 风险 较 高 时 ， 可 进 
行 立体 定向 放射 治疗 。 

累及 小 脑 脑 桥 角 的 其 他 脑 干 肿 瘤 CRAT. X 
皮 样 囊肿 、 脂 肪 窗 、 胶 质 瘤 和 星 形 细 胞 瘤 ) 可 引起 
眩 晤 。 病 因 通 常 是 相关 结构 受 损 ， 可 以 是 肿瘤 直接 
侵犯 第 八 对 颅 神经 和 脑 干 ， 也 可 是 脑 积 水 。 脑 干 肿 
瘤 增 大 时 可 出 现 小 脑 受 损 和 脑 积 水 表 现 。 听 力 受 损 ， 
还 可 有 耳 痛 、 复 视 和 头痛 。 引 起 眩晕 的 脑 干 肿瘤 需 
要 手术 切除 和 其 他 辅助 疗法 ， 详 细 情 况 需 根据 肿瘤 
的 组 织 病 理学 决定 。 


避免 治疗 错误 


评估 头 泽 患者 最 重要 的 因素 是 临床 病史 和 全 面 
的 体格 检查 。 准 确 鉴 别 真性 眩 坚 和 其 他 类 型 的 头 尝 
症状 ， 如 不 稳定 、 平 衡 障 碍 或 头 重 脚 轻 ， 是 病史 中 
最 关键 的 方面 ， 并 且 是 避免 误诊 和 误 治 最 有 效 的 方 
法 。 一 旦 诊 为 真性 眩 销 ， 对 发 作 过 程 的 详细 描述 非 
WHE, MRR AREAL], HM RAI 
估 正 常 时 ， 应 对 患者 进一步 行 心血 管 、 代 谢 或 神经 
病理 方面 的 评估 。 


详细 了 解 前 庭 系 统 和 其 病理 生理 学 对 治疗 眩 晤 
患者 很 有 必要 。 诊 断 的 关键 依靠 病史 ， 但 将 来 有 必 
要 进行 几 个 领域 的 研究 。 外 淋巴 痿 通过 可 靠 的 客观 
试验 可 以 确诊 和 进行 治疗 。 应 进一步 提高 血管 定位 
的 影像 学 研究 ， 而 不 是 有 风险 的 有 创 性 血管 造影 检 
查 。 梅 尼 埃 靖 最 根本 的 病理 生理 机 制 仍 在 研究 中 ， 
终 有 一 天 会 找到 管 案 。 有 眩 泽 对 临床 医生 的 知识 和 技 
能 仍 是 一 种 挑战 ， 尚 需 进 一 步 的 研究 。 


(李雪梅 + r$ 校 ) 
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引言 





睡眠 是 一 种 可 逆 性 的 生理 过 程 ， 在 这 一 过 程 中 脑 神经 对 周围 环境 的 反应 能 力 下降 。 尽 管 睡眠 机 制 一 直 
是 一 个 神秘 话题 ， 但 睡眠 可 以 改善 觉醒 状态 和 认 知 功能 ， 并 且 失 眠 极 易 引 发 意外 事件 ， 增 加 健康 花费 ， 降 


低 生活 能 力 和 质量 。 


1/3 的 人 群 就 诊 时 存在 与 睡眠 相关 的 主诉 。 在 第 2 版 睡眠 障碍 国际 分 类 中 ， 睡 眠 障碍 被 分 为 失眠 、 睡 
眼 过 度 、 呼 吸 相 关 睡 眠 障碍 、 昼 夜 节律 失调 性 睡眠 障碍 、 异 态 睡 眠 、 运 动 相关 睡眠 障碍 和 其 他 睡眠 障碍 ( 包 
括 生 理性 和 心理 性 )。 这 些 睡 眠 障碍 可 表现 为 白天 过 度 睡眠、 入 睡 困难 、 维 持 睡 眠 或 维持 睡眠 相关 因素 困难 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


睡眠 状态 由 神经 元 的 活动 所 决定 。 根 据 脑 电 图 
(EEG), IRIRE) ( 眼 动 电 图 ) 和 肌 张 力 ( 肌 电 图 ) 
的 特征 ， 可 将 睡眠 障碍 分 为 不 同 的 时 期 。N1 — N3 
期 称 为 非 快速 眼球 运动 (non-rapid eye movement, 
NREM) HER., N1 期 睡眠 常常 与 困倦 的 感觉 相关 ， 
EEG 以 低 波幅 慢 波 和 顶部 尖 波 为 特征 。N2 期 CER 
MEM) 以 K 复合 波 或 睡眠 梭 形 波 为 特征 。N3 期 CBR 
睡 期 ) 为 广泛 分 布 的 高 波幅 慢 波 。 快 速 眼 球 运 动 
(REM) 睡眠 或 R 期 的 脑 电 图 以 低 波幅 、 混 合 频 率 
的 电 活动 为 特征 。 做 梦 可 以 发 生 于 睡眠 的 各 个 时 期 ， 
但 REM 睡眠 期 更 可 形象 回忆 。 所 有 这 些 时 期 都 存 
在 着 其 他 生理 联系 。NREM 睡眠 期 呼吸 、 心 脏 节律 
和 自主 神经 功能 相对 稳定 ， 而 REM 睡眠 期 存在 着 
呼吸 和 心脏 功能 的 波动 ， 此 期 体温 调节 功能 丧失 。 

健康 的 成 年 人 睡眠 周期 反复 出 现 。 进 入 睡 号 
后 通过 NI 期 进入 N2 期 ，20 ~ 30min 后 进入 N3 
期 ， 之 后 可 再 次 出 现 N2 期 睡眠 。 第 一 个 REM BEIR 
期 发 生 于 入 睡 90min 后 。 这 种 周期 在 睡眠 过 程 中 每 
90min 重复 一 次 ， 且 在 每 一 个 循环 周期 中 N3 期 逐 
渐 缩 短 而 REM 期 逐渐 延长 。 


外 源 性 和 内 源 性 的 因素 均 可 影响 睡眠 。 干 扰 
了 睡眠 的 外 源 性 因素 包括 环境 因素 ， 如 噪音 、 不 舒适 
的 体位 和 明亮 的 光线 。 与 睡眠 相关 的 内 在 致 病因 
素 可 促 发 内 源 性 睡眠 障碍 。 阻 寨 性 睡眠 呼吸 暂停 
(obstructive sleep apnea, OSA) 和 睡眠 时 周期 性 肢 动 
就 是 典型 的 例子 。 一 旦 中 枢 神 经 系统 (CNS) 已 经 
进入 睡眠 状态 ， 上 述 症状 糙 会 变 得 更 加 明显 。OSA 
与 上 气 道 狭窄 有 关 ， 这 种 狭 窜 可 由 解剖 结构 异常 或 
气管 舒张 肌 舒 张 引 起 。 睡 眠 时 周期 性 肢 动 可 能 与 俏 
链 的 兴奋 性 刺激 有 关 ， 从 而 引起 睡眠 时 每 10 ~ 120 
秒 出 现 一 次 重复 性 肢 动 。 其 他 睡眠 障碍 如 发 作 性 
睡 病 为 睡眠 - 觉醒 辨别 机 制 异常 所 致 。 伴 车 倒 的 发 
作 性 睡 病 与 人 白细胞 抗原 (HLA) DQBI' 0602 和 
DR2(DR15) 主要 组 织 相 容 性 复合 物 相关 ， 同 时 和 下 
ffi Orexin (Hypocretin) 神经 元 丧失 相关 。 

昼夜 节律 的 改变 也 可 影响 睡眠 - 觉醒 周期 。 这 
种 内 在 的 生物 钟 形成 与 机 体 的 活动 或 休息 时 间 相 
半 。 因 此 ， 一 天 中 的 某 一 时 间 ， 如 凌晨 4:00, SEIS 
向 于 为 睡眠 时 间 。 基 因 和 蛋白质 的 影响 可 诱导 这 种 
化 学 节律 ， 同 时 这 种 节律 也 可 受 一 些 外 源 性 刺激 因 
素 的 影响 ， 包 括 光线 、 运 动 水 平和 社会 因素 影响 。 
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框 127-1 睡眠 障碍 


Pag te Re 
阻塞 性 睡眠 呼吸 暂停 

原 发 性 中 枢 性 睡眠 呼吸 暂停 
睡眠 相关 的 低 通气 

伴 有 或 不 伴 有 若 倒 的 发 作 性 睡 病 
复发 性 过 度 睡眠 

特 发 性 过 度 睡 中 

心理 生理 性 失 醋 

FERIR (RREN) 
TER TEE 

不 安 腿 综 合 征 
周期 性 上 肢体 运动 障碍 

意识 模糊 性 觉醒 


REM 睡眠 行为 障碍 
反复 发 作 性 单纯 睡眠 麻辣 


bii 

Bi CAFE XB PE SE 

睡眠 相关 磨牙 

外 源 性 睡眠 障碍 

高 原 周 期 性 呼吸 

行为 性 失眠 

S Fer RT 

睡眠 卫生 不 良 

药物 或 物质 语 用 所 致 睡眠 过 度 
行为 问题 所 致 睡眠 不 足 综 合 征 
药物 或 物质 滥用 所 致 睡眠 障碍 


有 量 夜 节律 失调 性 睡眠 障碍 
睡眠 时 相 延 后 
睡眠 时 相 提 前 

自由 节律 型 

IER - 觉醒 节律 不 规则 型 
飞行 时 差 反 应 综合 征 
倒班 工作 型 瞪 眠 障碍 


REM . 快速 眼球 运动 





临床 表现 


通常 ， 睡 眠 障碍 患者 的 主诉 为 以 下 三 种 症状 之 
一 : ÉUXSIHMEBENK, A Be ie PES MME RPE. Sela] Az 
生 异 常情 况 。 患 者 可 能 集中 于 某 一 种 症状 ， 然 而 却 
已 经 具有 了 多 种 疾病 的 特征 。 下 面 讲述 的 是 几 种 常 
见 的 睡眠 障碍 。 


wé o£, 9| 4 
总 睡眠 时 间 的 慢性 减少 将 妨碍 正常 的 日 常 工 


框 127-2 “与 睡眠 障碍 相关 的 内 科 和 精神 疾病 


内 科 疾 病 
慢性 肺 疾病 
睡眠 相关 性 哮喘 
FE ML PE 7] $699 





酒精 和 物质 滥用 


fk. 通常 ， 睡 眠 剥夺 是 自发 的 。 对 于 成 人 来 讲 ， 是 
社会 压力 增加 、 处 理事 务 时 间 延 长 和 睡眠 时 间 减 少 
的 结果 。 睡 眠 不 足 可 持续 数 年 。 这 种 睡眠 不 足 可 能 
使 其 在 不 适当 的 时 间 〈 如 工作 或 驾驶 时 ) 出 现 睡 虐 ， 
从 而 降低 工作 效率 ， 并 增加 发 生意 外 事件 的 风险 。 
睡眠 剥夺 的 生理 学 影响 也 可 以 出 现 食欲 增加 、 体 重 
增加 和 情绪 变 坏 。 


睡眠 呼吸 暂停 


睡眠 呼吸 暂停 以 反复 出 现 的 气 道 阻塞 和 睡眠 率 
乱 为 特征 。 通 常 ， 睡 眠 呼吸 暂停 分 两 种 类 型 : 阻塞 
性 和 中 枢 性 。 阻 寨 性 睡眠 呼吸 暂停 (OSA) 与 上 呼 
吸 道 狭 窗 有 关 ， 这 种 狭 容 可 使 通过 气 道 的 压力 发 生 
变化 ， 从 而 出 现 睡眠 时 打 屠 、 呼 吸 声音 粗 响 或 急促 。 
这 些 患者 常常 超重 ， 但 许多 OSA 患者 有 相对 正常 
的 体型 。 该 类 患者 颈 部 粗 短 或 气 道 狭 窗 。 这 种 综合 
征 可 以 增加 高 血压 、 糖 尿 病 和 反复 发 生 血管 事件 的 
风险 。 中 枢 性 睡眠 呼吸 暂 个 以 反复 发 作 的 下 呼吸 道 


呼吸 肌 运 动 缺失 为 特征 ， 与 呼吸 停顿 相关 。 两 种 类 
型 均 可 引起 患者 每 夜 出 现 数 百 次 短暂 的 觉醒 ， 导 致 
失眠 和 白天 过 度 睡眠 。 


X th lt 


发 作 性 睡 病 是 一 种 NREM 和 REM “FF” / "X" 
控制 异常 的 疾病 。 这 种 疾病 呈 非 进展 性 ， 且 常常 青 
春 期 发 病 。 患 者 表现 为 全 天 内 数 次 不 可 控制 的 睡眠 
发 作 。 传 统 的 四 大 症状 为 白天 过 度 睡 眠 、 狂 倒 发 作 、 
MEN I HIBER E (图 127-1). m, KRAE 
眠 紊乱 是 常见 的 主诉 。 尽 管 总 的 睡眠 时 间 相 对 正常 ， 
但 白天 过 度 睡眠 仍然 发 生 ， 可 以 描述 为 无 法 控制 的 
数 次 睡眠 (睡眠 发 作 )。 狂 倒 发 作 表现 为 突 发 的 肌 
张力 减低 ， 但 不 伴 有 意识 老 失 ， 由 过 度 情绪 波动 和 
体育 运动 诱发 。 患 者 可 以 摔 倒 ， 或 经 历 轻 至 重度 的 
力 弱 。 有 睡眠 麻痹 发 生 于 从 睡眠 到 觉醒 的 过 程 中 ， 机 
体 保留 着 REM 睡眠 时 相 的 张力 缺乏 。 这 些 情 况 均 
可 伴 有 濒 死 感 或 幻觉 。 睡 眠 幻觉 是 发 生 于 睡眠 开始 
前 的 视 幻 觉 ， 与 现实 生活 很 难 区 分 。 多 数 患 者 并 不 
同时 具备 上 数 四 种 症状 。 


F HME fg SAE 


不 安 腿 综合 征 是 一 种 与 双 下 肢 不 适 ( 双 上 肢 少 
WL) 相关 的 疾病 。 其 表现 包括 蚁 走 感 、 强 烈 活 动 双 
腿 的 应 望 和 电击 感 。 这 些 症状 在 休息 时 加 重 ， 活动 
后 减轻 ， 并 且 在 夜间 更 常见 。 这 种 疾病 有 时 出 现 周 
期 性 肢 动 。 睡 眠 时 周期 性 肢 动 为 上 肢 或 下 肢 反 复出 
现 的 刻板 运动 ， 持 续 0.5 一 4 秒 ， 每 20-120 秒 发 作 
一 次 ， 有 时 发 生 于 觉醒 时 。 患 者 可 能 意识 不 到 肢 动 ， 
且 没 有 失眠 的 主诉 , 但 同 屋 的 人 可 以 发 现 这 种 肢 动 。 
缺 铁 性 贫血 、 尿 毒 症 、 周 用 血管 疾病 、 关 节 炎 、 周 
用 神经 病 和 疹 揣 损害 已 证 实 与 这 两 种 疾病 相关 。 三 
环 类 抗 抑 邦 药 、 选 择 性 5- 闫 色 腕 再 摄取 抑制 剂 、 多 
巴 胺 激动 剂 和 咖啡 因 可 加 重 这 种 感觉 和 运动 异常 。 


CS ee x iil · ca c c cy 


睡眠 行为 和 中 枢 性 睡眠 周期 不 同步 ， 可 以 导致 
白天 过 度 睡 眠 或 夜间 睡眠 紊乱 。 当 突然 改变 时 差 或 
工作 时 间 表 时 ， 大 部 分 个 体 出 现 上 述 情 况 ， 但 其 他 
人 具有 慢性 的 生物 钟 与 周围 环境 不 同步 现象 。 睡 眠 
时 相 延 迟 型 ， 在 成 人 中 特征 性 的 表现 为 辅 下 后 直到 
后 半夜 才能 人 睡 ， 且 早晨 觉醒 困难 。 睡 眠 时 相 提 前 
型 更 常见 于 老年 人 ， 晚 上 躺 下 后 即 可 入 睡 ， 但 早晨 
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觉醒 提前 数 小 时 。 自 由 节律 型 个 体 缺乏 24.3h 内 源 
性 昼夜 生物 钟 的 调节 。 这 在 盲人 中 最 常见 。 下 丘脑 
功能 失调 的 患者 睡眠 - 觉醒 周期 不 规律 ， 这 种 不 规 
律 归 因 于 节律 调节 机 制 的 障碍 。 


A te XH dh Eh HR HR I 


失眠 症 是 指 人 睡 或 维持 睡眠 困难 ， 伴 有 白天 睡 
眠 、 疲 劳 或 白天 的 执行 功能 受 损 。 大 多 数 成 年 人 偶 
尔 夜 间 失 眠 ， 这 常常 与 白天 的 突 发 事件 或 机 体 情况 
突然 变化 有 关 。 对 于 较 少 数 的 患者 而 言 ， 失 眠 持续 
数 周 、 数 月 或 数 年 ， 并 出 现 显著 的 心理 和 生理 症状 。 
原 发 性 失眠 症 占 所 有 失眠 患者 的 1/3 以 上 。 精 神 障 
碍 所 致 失眠 以 躯体 紧张 和 阻止 睡眠 的 联想 为 特征 。 
在 新 环境 中 睡眠 良好 的 人 群 不 会 出 现 与 睡眠 困难 相 
关 的 睡眠 联想 。 了 矛盾 性 失眠 是 睡眠 状态 感知 不 良 。 
在 用 多 导 睡 眠 描记 法 记录 时 ， 可 有 正常 的 睡眠 ， 但 
患者 对 已 经 发 生 的 睡眠 却 不 能 感知 。 特 发 性 失眠 是 
指 获取 足够 睡眠 的 神经 功能 异常 ， 常 为 不 完整 的 和 
不 能 消除 疲劳 的 睡眠 ， 从 儿童 期 开始 ， 并 持续 一 生 。 


F A ab us, 


ERAP, Fe AS RHI AY Be ^4 RLY 3%, FFAS 
是 所 有 的 异 态 睡眠 都 是 深 眠 状态 ， 部 分 患者 与 其 他 
非 睡 眠 相关 性 疾病 有 关 。 无 论 如 何 ， 异 态 睡眠 可 以 
出 现在 从 NREM 睡眠 期 醒 转 时 ( 睡 行 症 、 夜 惊 或 意 
识 模糊 性 觉醒 )， 也 可 以 出 现在 REM 睡眠 期 (REM 
睡眠 行为 异常 )。 觉 醒 障碍 常常 发 生 在 NREM 睡 
眠 较 深 阶段 的 部 分 醒 转 时 。REM 睡眠 行为 障碍 与 
REM BRIR MAIHI WUK I REIER ETK. WERI, 
Lewy 小 体 痴呆 或 多 系统 萎缩 发 生 这 种 异 态 睡 眠 的 
风险 较 高 。 其 他 异 态 睡眠 可 发 生 在 从 觉醒 到 睡眠 的 
过 渡 阶 段 。 当 夜间 神经 生理 功能 变化 时 ， 其 他 疾病 
如 手 痢 或 精神 疾病 可 以 发 生 ， 这 使 得 那些 病理 性 疾 
病 更 易 发 生 。 


鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 内 源 性 睡眠 障碍 、 外 源 性 睡眠 
障碍 、 内 科 系 统 疾 病 和 精神 疾病 ( 见 框 127-1 和 
127-2)。 睡 眠 呼吸 暂停 、 睡 眠 时 周期 性 肢 动 和 节律 
失调 性 睡眠 障碍 尽管 发 生 了 严重 的 睡 眼 剥夺， 但 可 
有 或 没有 睡眠 障碍 的 主诉 。 伴 有 内 科 系 统 疾 病 (如 
充血 性 心力 衰竭 、 肾 衰竭 、 关 节 炎 和 疼痛 综合 征 ) 
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图 127-1 睡眠 障碍 。 








ITER G 


EREM 





p. Re 
数 分 钟 











ER 
SA O 
» * : 4 s Nae 2 8 
X On. l Gs / 
i" Te 
| X i v 
呼吸 Trpo 
kit BY IP ARNE MS PY th 
HEN Mart 
ERP g Merre ERP 
RURTEMIKPPE vnam 5 Pa 
暂停 患者 的 记录 sf { € MGE 
胸 式 


的 患者 ， 可 能 主诉 睡眠 减少 或 疲劳 。 精 神 疾 病 发 生 
前 常常 有 失眠 。 通 常 ， 睡 眠 障碍 比 疾病 所 致 的 情绪 
改变 持续 时 间 更 久 。 

异 态 睡眠 可 能 很 难 鉴别 。 关 键 特征 如 发 生 的 时 
间 、 事 件 的 记忆 和 异常 行为 的 模式 有 助 于 鉴别 ， 并 
且 可 以 指导 临床 医师 进行 评估 CR 127-1)。 临 床 医 
师 应 该 认真 第 查 睡 眠 障碍 的 患者 ， 以 明确 异 态 睡眠 


的 诊断 。 
诊断 方法 
诊断 评估 应 集中 于 几 个 关键 点 ， 主 诉 应 该 归结 


为 白天 过 度 睡 眠 、 失 了 眠 或 夜间 异常 行为 几 大 类 。 详 
细 的 病史 非常 关键 ， 包 括 临 床 病 情 演 变 情况 、 影 响 


表 127-1 异 态 睡眠 的 鉴别 特征 
特征 NREM 异 态 睡眠 
发 生 时 间 


第 一 、 三 期 REM 期 
事件 记忆 常常 无 梦 样 回忆 
SBT 无 无 

多 导 睡 眠 描记 


程度 、 睡 眠 - 觉 柄 模式、 睡眠 质量 感知 、 源 于 睡眠 
伴侣 的 主诉 ,饮食 习惯 (特别 是 啤 啡 和 酒精 的 摄 入 )、 
行为 活动 情况 、 用 药 情 况 (包括 从 店 里 买 的 、 曹 药 
和 家 庭 治疗 ) 和 内 科 疾 病 。 临 床 医师 应 该 从 四 组 睡 
眠 障碍 疾病 中 寻找 潜在 病因 ， 包 括 内 淖 性 睡眠 障碍 、 
外 源 性 睡 本 障碍 、 节 律 失调 性 睡眠 障 碍 和 其 他 内 科 、 
神经 或 精神 性 疾病 ， 并 应 同时 考虑 多 种 潜在 因素 。 

为 了 良好 睡眠 ， 需 要 有 助 于 睡眠 的 环境 、 良 好 
的 心理 准备 、 足 够 的 睡眠 周期 和 神经 生理 睡眠 机 制 。 
大 多 数 慢 性 失眠 的 患者 存在 影响 睡眠 、 入 睡 和 维持 
睡眠 困难 的 系列 因素 。 性 别 、 年 龄 和 处 理 问 题 的 能 
力 可 以 影响 睡眠 ， 而 不 良 的 睡眠 卫生 、 药 物 滥用 和 
焦虑 情绪 可 使 这 种 失眠 持续 存在 。 必 须 询问 患者 睡 
眠 障碍 的 主要 症状 ， 如 打 笋 、 踢 腿 或 与 睡眠 相关 的 
活动 。 

多 种 睡眠 障碍 可 以 通过 客观 的 评估 来 解释 。 当 
有 睡眠 障碍 主诉 的 患者 其 症状 提示 存在 与 睡眠 相关 
的 呼吸 系统 疾病 (GTW. AE), EDERN, * 
作 性 睡 病 、 阵 发 性 觉醒 或 具有 潜在 危险 的 不 典型 的 
异 态 睡眠 行为 时 ， 临 床 医师 应 该 考虑 在 合格 的 睡眠 
实验 室 进行 多 导 睡 眠 撒 记 (HE 127-3)。 被 评估 为 
白天 过 度 睡 眠 的 患者 需要 进行 多 重 睡 眠 潜伏 期 试 
验 (multiple sleep latency test，MSLT)， 以 测定 白 
天 睡眠 的 深度 和 白天 不 适当 地 进入 REM 睡眠 的 潜 
力 ， 如 发 作 性 睡 病 的 患者 。 其 他 试验 如 清醒 度 维持 
试验 (maintenance of wakefulness test, MWT) 可 以 
测量 个 体 清醒 的 程度 。 该 试验 适 于 睡眠 障碍 患者 和 
某 些 工作 职业 (卡车 司机 、 飞 行 员 )。 尽 管 MSLT 
和 MWT 是 非常 相似 的 试验 ， 但 患者 在 人 睡 和 维持 
觉醒 方面 可 显示 出 显著 不 同 。 因 此 ， 应 进行 每 种 测 
试 以 获取 具体 信息 。 


REM 异 态 睡眠 


MOS NREM HH; 。 REM 期 宽大 的 EMG 波形 HETE RIE ik 
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框 127-3 多 导 有 睡眠 描记 的 主要 适应 证 


1. 白天 过 度 睡 及 、 失 具 或 有 夜间 异常 行为 并 伴 打 解 的 患者 


2. 有 血管 疾病 病史 并 伴 有 打 财 的 患者 
3. 尽管 咕 眠 时 间 足 够 但 白天 过 度 瞪 距 的 患者 
4. 闫 固 性 失眠 





治疗 
最 佳 治疗 


治疗 睡眠 障碍 的 患者 需要 密切 随访 和 清晰 地 明 
确 治疗 目的 。 在 进行 昂贵 的 多 导 睡 眠 描记 之 前 ， 临 
床 医师 应 该 识别 并 解决 外 源 性 的 睡眠 干扰 因素 。 通 
过 发 现 潜在 病因 ， 直 接 干预 治疗 更 易 成 功 。 例 如 ， 
传统 上 治疗 OSA 采用 持续 气 道 正 压 通 气 (CPAP), 
或 者 对 更 严重 的 病例 采用 双 水 平 正 压 通 气 。 这 些 治 
疗 方法 要 求 患者 每 夜 戴 面 单 ， 因 此 ， 面 更 的 舒适 度 
非常 重要 。 其 他 治疗 包括 口腔 装置 和 外 科 手 术 。 这 
就 要 求 医生 识别 患者 的 特征 ， 以 决定 万 种 治疗 方法 
更 适宜 。 但 对 于 不 能 耐 受 CPAP 治疗 的 患者 应 提供 
其 他 治疗 。 不 安 彩 综合 征 的 患者 可 能 需要 药物 方案 
治疗 ， 包 括 多 巴 胺 激动 剂 、 加 巴 哮 丁 ， 阿 片 制 剂 和 
茶 二 氨 草 类 ， 但 需要 密切 观察 症状 加 重 的 情况 。 应 
该 应 用 中 枢 神 经 系统 活性 药物 以 影响 特定 的 神经 生 
化 过 程 。 兴 奋 性 药物 ， 如 咖啡 因 、 哌 甲 酯 、 右 旋 共 
异 丙 胺 和 莫 达 非 尼 ， 已 经 用 于 治疗 发 作 性 睡 病 或 特 
发 性 嗜睡 患者 的 过 度 睡 眠 。 共 二 氨 草 受 体 激动 剂 ( 右 
佐 匹 克隆 、 哗 吡 坦 和 扎 来 普 隆 ) 和 新 的 初 黑 素 激动 
剂 与 老 的 催 眼 药物 相 比 ， 精 神 运动 性 副作用 少 且 失 
眠 的 反弹 概率 低 。 对 于 原 发 性 失眠 完 ， 行 为 矫正 和 
认 知 治疗 显示 出 极 好 的 远 期 疗效 。 还 有 ， 对 于 生理 
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节奏 有 问题 的 患者 ， 通 过 在 明亮 光线 下 暴露 和 在 特 
定时 间 下 银 炼 来 强化 觉醒 时 间 ， 从 而 改变 睡眠 - 觉 
本 生物 钟 。 大 多 数 患者 需要 临床 监测 和 培训 以 加 强 
有 助 于 良好 睡眠 的 治疗 和 行为 矫正 。 
才 免 治疗 错误 

现在 的 社会 观点 对 充足 睡眠 强调 不 足 。 就 某 
此 医生 而 言 ， 这 种 观点 延伸 到 了 睡眠 障碍 患者 的 
治疗 过 程 中 。 临 床 医师 应 该 分 析 这 类 患者 的 主诉 ， 
以 此 寻找 时 机 探究 可 能 存在 的 长 期 社会 和 健康 问 
题 。 应 该 用 提示 潜在 病因 的 合理 描述 分 析 这 些 主 
诉 ， 并 且 将 治疗 集中 于 那些 病因 。 通 常 ， 内 科 医 
师 仅仅 治疗 疾病 的 症状 而 不 充分 地 分 析 病 因 。 尽 
管 患者 最 初 可 能 获 益 ， 但 直接 的 病因 治疗 更 可 能 
获取 长 期 疗效 。 


对 睡眠 - 觉醒 机 制 的 研究 正 飞速 进展 。 用 来 探 
测 新 型 神经 活性 物质 和 受 体 的 分 子 生 物 学 技术 已 经 


使 我 们 对 该 机 制 有 了 更 新 的 了 解 。 这 种 了 解 为 调控 
睡眠 - 觉醒 周期 的 分 子 靶 向 治疗 提供 了 时 机 。 


(LRH 译 李雪梅 R) 
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引言 





早 在 2500 多 年 前 就 有 了 疯 病 的 记载 。 希 波 克拉 底 在 其 著作 “ 圣 病 ” 中 ， 详 细 描述 了 痢 性 发 作 的 类 型 ， 
FEMI NF AMA. "epilepsy ( WA) IKEAFANS “MAR”: 痢 性 发 作 。 在 很 长 时 间 内 ， 
疗 病 患者 一 直 被 认为 具有 特异 功能 或 能 力 。 同 时 ， 许 多 著名 历史 人 物 ， 如 凯撒 、 凡 高 、 拿 破 仑 和 杜 思 委 那 
MBA HBA MMA, MAA Amie BA RE BM BA TR. 


病因 学 和 发 病 机 制 


镶 病 广义 的 定义 是 指 任何 突然 发 作 的 异常 症 
状 。 这 些 症状 包括 晕厥 、 狂 倒 以 及 精神 疾病 。 但 是 ， 
癫 痢 狭义 的 定义 仅 指 病 性 发 作 这 一 发 作 形式 ， 是 大 
量 神经 元 过 度 同 步 异 常 放电 导致 的 大 脑 异 常 神经 电 
生理 活动 。 擅 痛 的 痛 性 发 作 是 大 脑 功能 异常 最 常见 
的 临床 表现 之 一 。 在 80 岁 之 前 约 10% 的 人 群 都 会 
出 现 痛 性 发 作 。 一 些 类 型 的 痛 性 发 作 是 自 限 性 的 ， 
可 以 是 急性 疾病 或 接触 致 痛 物 质 的 部 分 表现 ， 而 其 
他 类 型 的 痛 性 发 作 则 是 神经 生理 和 神经 网 络 异常 的 
临床 表现 之 一 。 

手 疾 是 一 种 慢性 疾病 ， 具 有 反复 发 作 的 特点 。 
因此 ， 馈 靖 的 诊断 依赖 于 病史 的 特征 ， 无 诱因 第 二 
次 发 作 后 即 可 做 出 诊断 。 首 病 患 者 可 表现 为 多 种 冯 
性 发 作 类 型 ， 例 如 青少年 贞 阵 这 瘾 痫 可 以 表现 为 失 
神 、 全 面 性 强直 - 阵 挛 和 肌 阵 挛 发 作 。 而 且 ， 同 一 
患者 可 表现 出 所 有 这 些 发 作 类 型 。 


JS m RAGE 


根据 行为 症状 (症候 学 ) AUP fs te 
发 作 进 行 分 类 (HE 128-1)。 痛 性 发 作 基 本 上 分 为 两 
大 类 :局 部 开始 【部 分 性 ) 的 发 作 和 弥漫 性 开始 ( 原 
发 全 面 性 ) 的 改作 。 约 2/3 HMB RA BBS 
性 闯 性 改作。 部 分 性 发 作 进一步 分 为 简单 部 分 发 作 


和 复杂 部 分 发 作 。 简 单 部 分 发 作 的 特征 是 不 伴 有 意 
— [ 00 
现 意识 或 记忆 丧失 。 部 分 性 发 作 也 可 以 继 发 全 面 性 
改作， 并且 这 种 继 发 性 全 面 发 作 是 成 人 中 最 常见 的 
全 面 发 作 类 型 。 

原 发 性 全 面 发 作 起 源 于 全 脑 的 同步 异常 电 活 
动 ， 并 且 可 以 表现 为 多 种 多 样 的 异常 行为 。 行 为 停 
顿 与 3 次 / 秒 的 弥漫 性 棘 慢 复合 波 相关 联 ， 是 失 神 
发 作 的 特征 。 这 类 发 作 常 见于 儿童 ,持续 不 到 20 秒 ， 
并 且 无 发 作 后 意识 障碍 。 突 发 肌 张 力 开 失 是 失 张力 
发 作 的 特征 。 失 张力 发 作 常常 引起 患者 摔 倒 和 受伤 。 
强直 发 作 时 出 现 全 身 强 直 。 强 直 发 作 的 患者 也 频繁 
出 现 摔 倒 。 强 直 发 作 时 可 以 发 现 患 者 反复 快速 抽 搞 
并 缓慢 进入 放松 阶段 。 强 直 发 作 可 以 转变 为 阵 挛 发 
作 ， 也 可 以 进展 为 强直 - 阵 挛 发 作 。 机 体 的 全 部 或 
部 分 肌肉 快速 突然 抽动 是 肌 阵 挛 的 特征 。 只 有 少数 
肌 阵 挛 是 起 源 于 大 脑 皮层 的 ， 所 以 肌 阵 挛 常 常 不 出 
H EEG 异常 。 只 有 EEG 异常 的 肌 阵 挛 才 考虑 为 肌 
HERRAZ. 


8 uk 


根据 年 龄 、 家 族 史 、 冯 性 发 作 类 型 、 相 关 临 床 
表现 、 实 验 室 检查 ， 特 别 是 EEG 和 神经 影像 学 的 异 
常 结 果 对 锋 靖 进行 分 类 。 病 因 学 、 解 剖 因 素 、 发 病 
年 龄 、 相 关 神 经 系统 体征 、 诱 发 因素 、 预 后 、 慰 夜 
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框 128-1 MAEM 


非 局 灶 性 起 源 的 全 面 性 发 作 


简单 部 分 性 发 作 【不 伴 有 意识 丧失 ) 

se 运动 症状 

= 感觉 症状 

= 自主 神经 症状 

= 精神 症状 

= 混合 性 

复杂 部 分 性 发 作 (〈 伴 有 意识 丧失 ) 

= 从 单纯 部 分 性 发 作 开始 继 之 以 意识 障碍 
© FF RBA UU 

se 伴 或 不 伴 自 动 症 

部 分 性 发 作 发 展 至 复杂 部 分 性 发 作 或 继 发 全 面 发 作 


不 能 分 类 的 病 性 发 作 


"ILAE 分 类 委员 会 【1985)。 

Adapted from Commission on the Classification and Terminology 
of the International League Against Epilepsy: Proposal for 
classification of epilepsies and epileptic syndromes. Epilepsia 
26:268-278, 1985. 





HRAMA PE 2 f: 390 8E PE BY TB h. 
WHT AMAA: 部 分 性 发 作 和 全 面 性 发 作 。 框 
128-2 Fii T ATA TIS. WERTE IE 
分 类 的 计划 。 
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部 分 性 发 作 是 起 源 于 一 组 神经 元 的 异常 放电 ， 
并 导致 周围 神经 元 进行 有 节律 的 神经 放电 。 尽 答 关 
于 部 分 性 发 作 如 何 形 成 的 理论 有 多 种 说 法 ， 但 最 可 
能 是 多 种 因素 作用 的 结果 。 在 细胞 学 水 平 ， 部 分 性 
发 作 时 典型 的 发 作 间 鞭 期 异常 说 明了 阵 发 性 去 极 化 
偏 移 (paroxysmal depolarization shift, PDS) 现象 。 
PDS 是 一 种 细胞 内 的 异常 情况 ， 以 细胞 膜 广泛 去 极 
化 为 特征 ， 产 生 宽 大 的 动作 电位 ， 随 后 伴 有 神经 元 
超 极 化 。 在 大 脑 表 面 或 头皮 ，PDS 表现 为 韩 波 后 的 
慢 波 。 随 着 首 性 发 作 的 发 生 ， 细 胞 内 呈现 持续 去 极 
化 状态 ， 之 后 的 超 极 化 不 再 发 生 。 只 有 当 脑 内 大 量 


与 部 位 相关 的 ( 部 分 性 ) 

原 发 性 ,发 病 与 年 龄 相关 《可 能 有 遗传 性 并 且 智力 常 正常 ) 
冠状 性 〈 痢 性 发 作 起 源 于 已 知 病变 或 部 位 ) 

原因 不 明 的 CREER DOS EAT) 

全 身 性 

原 发 性 ， 发 病 与 年 龄 相关 

原因 不 明 或 症状 性 

症状 性 


特殊 综合 征 
* 分 类 委员 会 (1989)。 

Adapted from Commission on Classification and Terminology 
of the International League Against Epilepsy: Proposal for revised 
classification of epilepsies and epileptic syndromes. Epilepsia 
30:389-399, 1989. 





的 神经 元 同步 进行 这 种 电 活 动 时 临床 上 才 会 发 生病 
TERME. AEE A PE BR v AI AI EAA JE A i JE FEI 
扩散 时 ， 通 常 被 周围 神经 元 的 超 极 化 所 抑制 。 这 
种 抑制 作用 绝 大 部 分 是 由 Y- RET A SEIN, 
全 面 性 发 作 的 发 生机 制 是 大 脑 中 大 量 神经 元 共同 
参与 的 结果 。 

3| A2 TE BOA RE YE 5 4E HK. * 
VETT 8505 5E RY T UL A E 2 P 85 8 c H2 90d 
原因 。 然 而 ， 任 何 引起 大 脑 皮层 结构 的 严重 损伤 均 
RRM. CH RRR. AE Bim. S 
染 或 外 伤 (图 128-1, FPA 128-1), Hit 2/3 的 患 
者 冶 痫 病因 不 明确 。 下 面 列 出 了 与 年 龄 有 关 的 常见 
HEHE (HE 128-3). 

大 多 数 已 明确 体内 基因 缺陷 的 首 痫 患者 存在 腊 
通道 异常 。 目 前 ， 只 有 少数 几 种 基因 和 缺陷 引起 的 闻 
靖 为 神经 北 质 异常 ( 表 128-1). 


临床 表现 


岛 疙 患者 的 临床 表现 多 种 多 样 。 不 连续 的 刻板 
症状 或 体征 突然 发 作 是 痛 性 发 作 的 临床 特点 。 由 于 
患者 可 能 不 能 感知 症状 的 发 作 且 大 多 数 发 作 持续 不 
足 5min， 所 以 痛 性 发 作 的 精确 描述 可 能 需要 多 种 尝 
道 ， 有 时 甚至 需要 现场 摄像 。 


图 128-1 EAA 


gk Y 
Á É | 


128 * & 5$ 901 


RETE 


2». 
"bed W 1 pc! A ARUWHSEUS. ( 遗传 性 或 生化 易 感 性 ) 


4 ~l — 


«7 


Rais 








—* | P be l . 

* ile -| | M — 7 vt«*® > 

i 外 伤 nite A X tt (nt 
THF Fee CM, WKO C ERI (0 
RENH) 

代谢 性 aE 

电解 质 Kan 

ENR jt 

先天 性 代谢 Saami 
障碍 in soi 


部 分 性 发 作 


痫 性 发 作 的 表现 取决 于 受累 脑 组 织 的 病理 生 
理 变 化 (图 128-2)。 几 乎 所 有 大 脑 支配 的 功能 都 可 
成 为 手 靖 患者 的 临床 表现 。 这 些 症状 可 以 从 运动 和 
感觉 受累 到 复杂 的 自动 症 或 幻觉 。 与 病 性 发 作 相关 
的 症状 或 行为 是 由 于 擅 痛 病灶 刺激 大 脑 皮层 所 引发 
(9. Ae, BOTT A AO REAR, RR 
可 表现 为 闻 到 了 烧 焦 的 气味 或 有 胸部 上 升 的 感觉 。 
额 叶 括 病 可 能 出 现 异常 的 运动 表现 ， 如 旋转 和 骑 车 





动作 。 患 者 可 以 表现 为 自动 症 。 自 动 症 是 一 种 重复 
性 的 运动 行为 ， 为 无 意识 控制 下 出 现 的 无 目的 、 无 
TAA MAE. BHT RAMAN, MO. d 
咽 . 咀 嚼 .刻板 性 的 手 部 运动 WA A Hk Ms Ve AS HE 
发 作 后 ， 患 者 时 常 意识 模糊 并 且 定 向 力 差 ， 这 称 之 
为 “发 作 后 状态 ”"。 这 些 症状 和 体征 对 明确 阁 痛 类 


型 和 后 续 治疗 非常 重要 。 


原 发 性 全 面 发 作 
全 面 性 发 作 开始 即 累及 双 侧 大 脑 半球 。 全 面 性 
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框 128-3 与 年 龄 有 关 的 手 病 病因 
新 生 儿 
» 转生 期 缺 血 缺 氧 


» ER APY Hi 

a 新 生 儿 代谢 障碍 

s llt dg 

s 脑 先天 随 形 

a 中枢 神经 系统 感染 和 炎症 (自身 免疫 疾病 ) 


MILLE 

先天 性 缺陷 

s 蚌 内 出 血 、 动 静脉 畸形 

= 中枢 神经 系统 感染 和 炎症 (自身 免疫 疾病 ) 


= 中 枢 神经 系统 感染 
s 原 发 性 





发 作 的 表现 是 大 脑 半球 . 丘脑 和 脑 干 相互 作用 的 结果 。 

全 面 性 发 作 可 分 为 几 种 具体 类 型 。 最 常见 的 发 
作 形 式 是 全 面 性 强直 - 阵 挛 发 作 (以 前 称 大 发 作 ) (图 
128-3)。 这 种 发 作 从 四 肢 强直 开始 ,四 肢 旦 伸 直 姿势 ， 
之 后 肌肉 同时 阵 挛 性 抽动 。 偶 尔 ， 患 者 仅 表现 为 强 
直 或 仅 表现 为 阵 挛 。 痫 性 发 作 后 ， 患 者 嗜睡 、 意 识 
模糊 日 失 定向 。 

失 神 发 作 (以 前 称 小 发 作 ) 以 持续 不 足 20 EF 
的 惕 神 为 特征 ， 常 常 伴 眼 瞪 阵 牵 (图 128-4)。 患 者 
不 能 感知 发 作 的 开始 ， 也 没有 发 作 后 状态 。 通 党 ， 
他 们 对 发 作 过 程 没有 记忆 , 但 可 有 短暂 的 意识 丧失 。 
每 条 常常 数 百 次 的 改作。 这 种 类 型 多 见于 儿童 ， 多 
数 患 者 首次 发 作 是 在 学 校 被 发 现 。 频 繁 的 过 度 通气 
可 以 诱发 失 神 发 作 。EEG 呈 典 型 的 弥 温 性 3 次 / E 
的 环 慢 复合 波 是 该 发 作 类 型 的 特点 。 

失 张 力 发 作 是 指 突然 摔 倒 或 姿势 性 肌 张力 短 时 
间 表 失 。 患 者 可 以 成 囊 发 作 ， 由 于 摔 倒 而 引发 外 伤 。 
这 些 患 者 不 得 不 佩戴 头 伙 防止 严重 的 头 部 外 伤 。 

肌 阵 挛 发 作 是 快速 而 短暂 的 ， 常 常 为 肌肉 组 织 
同步 收缩 。 患 者 表现 为 突 发 的 机 体 快 速 抽 动 ， 意 识 
状态 损伤 轻微 。 


鉴别 诊断 


发 作 性 疾病 的 鉴别 诊断 分 为 几 类 ; 血管 性 、 内 
分 说 性 、 代 谢 性 、 神 经 性 和 精神 性 CE 128-2)。 内 
科 医 师 在 明确 诊断 前 应 该 想到 更 多 的 疾病 进行 鉴 
别 。 非 并 痢 所 致 的 发 作 性 疾病 常常 被 误诊 为 阁 痫 的 
MERE. 


诊断 方法 


对 痛 性 发 作 患 者 进行 评估 的 目的 是 明确 其 发 作 
类 型 、 找 出 潜在 病因 、 闲 明 诱 发 疗 痢 再 发 的 可 能 危 
险 因素 、 回 顾 以 前 的 治疗 、 确 定 知 请 对 患者 生理 和 
心理 的 影响 以 及 接受 患者 的 目标 。 病 史 是 评估 过 程 
中 最 重要 的 因素 。 目 击 者 对 发 作 过 程 的 清晰 描述 可 
以 提高 正确 诊断 的 可 能 性 。 内 科 医 师 应 该 特别 关注 
诱发 首 独 、 痢 性 发 作 过 程 中 和 首 首 发 作 后 的 所 有 情 
况 。 患 者 可 能 存在 某 些 危险 因素 ， 如 明显 头 外 伤 、 
卒中 、 靖 性 发 作家 族 史 、 发 热 惊 胖 或 发 育 迟 小 。 体 
格 检查 应 注重 于 心血 管 系统 和 全 面 的 神经 系统 检 
查 。 大 多 数 僻 痫 患者 神经 系统 检查 正常 ， 所 以 神经 
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分 类 病因 
血管 性 


表 128-2 发 作 性 疾病 的 鉴别 诊断 
类 — — mm | 








dw. RETENIR PE, AR. d 


头痛 、 过 度 通气 
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运动 障碍 BEARER, hiik, OHENNE 
睡眠 障碍 PERHE, MUR, MUERE 
代谢 性 LS MEL I 
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精神 性 ERIE. Me. ERRER, ERE 





TREER A ATER TUI HE HEDR HT BT. 

Fp AY Ma BH AB EET EEG 检查 。 这 项 检查 
所 记录 的 是 透 过 头皮 的 电 活动 。 尽 管 40% 0908 1B. 
者 常规 EEG 正常 ， 进 行人 为 干预 睡眠 的 方法 再 次 进 
行 EEG 检查 可 将 阳性 率 提高 到 80%。 典 型 的 异常 
EEG 波形 为 棘 波 、 尖 波 和 球 慢 复合 波 。 这 些 波形 是 


Wut fi 5 
后 超 极 化 
刺激 或 抑制 


全 身 性 发 作 和 高 热 惊 顾 
(GEFs+) 
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失 神 发 作 


MABRE. Tiei, TAERA PER 
生 这 些 异 常 波形 的 比例 可 高 达 296, 

怀疑 部 分 性 发 作 的 患者 应 进行 头 MRI & fr. 
该 项 检查 可 以 更 详细 地 显示 大 脑 皮层 结构 ， 并 能 发 
现 其 轻 度 的 异常 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


治疗 手 痛 患者 的 目的 是 为 了 让 他 们 完全 控制 靖 
性 发 作 ， 且 不 出 现 副 作用 ， 并 可 道 转 壮 靖 的 不 良 反 
应 。 这 些 目标 不 能 在 所 有 的 患者 中 全 部 实现 ， 但 我 
们 必须 努力 争取 。20% — 44% 0*3 E 
治疗 时 不 能 达到 完全 控制 。 药 物 治疗 的 原则 是 单一 
药物 小 剂量 开始 ， 缓 慢 增 加 药物 的 剂量 直到 达到 下 
面 的 两 点 之 一 : 或 者 是 患者 的 痛 性 发 作 完全 控制 
或 者 是 患者 发 生 了 随 药 量 增加 无 法 避免 的 严重 副 作 
用 。 如 果 第 一 种 药物 不 能 有 效 控制 痢 性 发 作 ， 那 么 
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图 128-2 部 分 性 运动 和 身体 感觉 痫 性 发 作 。 
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EEC。 右 侧面 部 运动 性 发 作 
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应 该 加 用 第 二 种 药物 ， 并 且 在 逐渐 停 用 第 一 种 药物 
之 前 逐渐 增加 第 二 种 药物 的 剂量 以 达到 有 效法 度 。 
药物 要 给 予 足 够 的 试用 时 间 ， 让 副作用 随时 间 延 长 
WW. pones) We 128-4, 

如 果 药 物 治疗 不 能 改善 症状 ， 内 科 医 生 应 该 
考虑 对 患者 进行 重新 评估 。 用 可 以 提供 帮助 的 视频 
EEG 监测 以 证 实 诊断 。 此 外 ， 这 种 监测 可 以 显示 患 
EA Bo FARMIT MUERE, ESOS Hl fe 


简单 部 分 性 发 作 { 局 部 运动 性 发 作 
TEJacksond! JR ) 
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特 
定 的 解剖 排列 


有 
n 


SEEKERS OR RT ELO CAE, ALR RT TT ME 
痛 手 术 切 除 后 成 功率 达 85%, WREKE, FRIR 
脑 组 织 的 方法 还 不 成 熟 。 作 为 选择 ， 神 经 元 刺激 疗 
法 可 以 采用 。 对 于 难 治 性 礼 靖 ， 迷 走神 经 刺激 器 被 
证 实 有 效 。 


避免 治疗 错误 
最 常见 的 治疗 错误 是 内 科 医 师 不 能 积极 有 效 地 
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图 128-3 全 面 强直 - 阵 挛 发 作 。 
A. 强直 期 
大 小 便 失 禁 


C. 发 作 后 期 
反 点 迟钝 
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sé eT dE ho Sr ui LS NW ERE FEL FEARI y 
了 显著 提高 生活 质量 ， 这 种 发 作 必 须 完全 控制 。 因 
此 ， 每 年 一 次 痫 性 发 作 仍然 影响 着 他 们 的 生活 。 应 
该 逐渐 增加 抗 首 儿 药 物 的 剂量 直到 患者 儿 性 发 作 控 
制 或 出 现 副 作用 。 内 科 医 生 也 要 意识 到 血 药 浓度 只 
反映 血液 中 的 药物 数量 ， 而 不 能 反映 治疗 的 靶 器 
官 一 一 大 脑 中 的 药物 数量 。 有 效 治疗 范围 仅仅 是 一 
项 指南 ， 但 不 是 绝对 的 。 当 治疗 剂量 较 低 时 患者 可 
能 出 现 病 性 发 作 ， 但 当 剂 量 增加 后 即 可 控制 这 种 发 
作 。 相 反 ， 低 于 治疗 量 血 药 浓度 时 患者 也 可 出 现 副 
作用 。 因 此 ， 内 科 医 师 必 须根 据 患 者 的 症状 和 临床 
检测 结果 决定 药物 剂量 是 否 需 要 调整 。 


AI ESE LE 91388 T6 9 A8 A d SY 
Fi, SRR TERE SERE Oh MIU TES — R0 
4r. {Eta — JE aE SE e Ui HE MG 2 PE EUGE RR 
和 机 体 的 影响 。 新 型 的 治疗 方法 是 选择 性 治疗 参与 
儿 性 发 作 的 神经 元 ， 而 不 是 改变 正常 的 大 脑 功能 。 这 
将 为 我 们 最 终 揭 开 神经 元 网 络 控制 和 可 塑性 的 神秘 
面纱 提供 钥匙 。 此 外 ， 基 因 调 控 和 应 用 环 路 计算 机 
LE 【 失 神 发 作 ) 整合 处 理 器 技术 选择 性 刺激 了 脑 神经 元 异常 放电 部 位 ， 


非 尔 氨 酯 可 以 改变 受 损 的 大 脑 功能 ， 并 可 增加 脑 功能 的 恢复 。 
We Yd g 
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图 128-4 KAMAE ( 小 发 作 ) 。 
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引言 





震颤 是 指 身体 的 一 部 分 不 随意 、 有 节律 的 额 动 。 相 关 的 身体 部 分 可 以 是 近 端 ( WARM } 或 远 端 ( 如 
手 震 额 ) 。 震 额 可 以 是 细微 或 相 大 的 、 快 速 或 缓慢 的 ; 可 能 在 静止 时 、 维 持 一 种 姿势 时 或 运动 时 存在 。 临 
床上 缺乏 统一 的 分 型 ， 直 至 1998 年 运动 障碍 协会 一 致 通过 了 一 份 有 关 临 床 分 型 的 文件 ， 作 为 本 章 的 指导 文 


件 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


震 语 是 一 种 非特 异性 表现 ， 可 能 由 各 种 各 样 的 
中 枢 神 经 系统 病变 和 一 些 潜在 疾病 引起 。 位 于 基底 
节 、 小 脑 或 脑 干 区 域 的 病灶 更 易 引 起 震颤 。 一 些 比 
较 常 见 的 震 粘 没有 明确 的 定位 ( 见 后 文 )， 一 些 存 
在 代谢 性 或 中 毒性 原因 。 


临床 表现 


观察 是 鉴别 病因 的 关键 ， 包 括 描述 身体 累及 
ARB (Can eR FRE, OS. F. SSH). X 
moyen (WRI, BAER MA ETER 
mo. PEAY SAR ON (<4Hz), "P4 ~7Hz) 
或 高 频 ([>7Hz)] VA Be Dre x ad F5 RE MES] D C 


HAR 
d eR T 


8 ~ 12Hz Æ WE E 76 He HE 89 ID 
现 。 这 是 由 于 运动 单位 生理 性 强直 收缩 造成 ， 临 床 
表现 通常 不 明显 。 当 肌肉 持续 收缩 时 ， 如 手臂 伸 
展 ， 特 别 是 在 上 面 放 一 张 纸 ， 肉 眼 可 见 生 理性 震 阁 
(physiologic tremor, PT)。 增 强 的 PT 在 应 油状 态 (如 


疲劳 、 焦 虑 、 发 热 和 一 些 高 代谢 状态 ) 以 及 某 些 药 
物 治疗 后 (如 拟 交感 神经 药 , 锂 , 丙 戊 酸 钠 和 咽 啡 因 ) 
表现 更 明显 。 在 手臂 外 展 、 写 字 或 喝 水 过 程 中 明显 
的 PT 比较 容易 看 见 。 当 没有 潜在 的 神经 系统 疾病 
证 据 ， 或 者 如 果 去 除 致 病因 素 后 震 额 可 着 ， 就 可 以 
诊断 为 PT。 


$t DB 


BEER (通常 4 一 5Hz)， 通 常 称 为 凰 金 
森 震 颤 ， 发 生 在 无 自主 活动 的 肢体 。 它 可 被 自主 
活动 抑制 ， 可 以 表现 为 “ 搓 丸 样 动作 ”( 拇 指 摩擦 
整个 手掌 或 手指 ) (A 129-1, HA). EHER 
(Parkinson's disease, PD) 早期 ， 静 止 性 震 同 可 能 
是 间 吹 性 ， 或 只 有 在 情绪 激动 或 生理 应 激 状 态 下 明 
显 。 与 几乎 所 有 的 运动 障碍 一 样 ， 它 在 睡眠 时 消失 。 


AERE NU 


SEVERE GL VEIT, ie SOE AI ER, 
ALAS B EMT ATR EER, SOE — PSH, 
PET, PTC USE REM. ah AP tee iM 
发 生 在 自主 运动 期 间 ， 可 分 为 简单 运动 性 震 辣 (无 
目的 运动 期 间 )、 意 向 性 震 额 ( 随 着 手 或 足 接近 上 自 
主 运动 目标 时 加 重 ， 如 指 鼻 ) 和 特异 性 震 颜 。 等 长 
性 震 闸 发 生 在 对 抗 一 个 固定 物体 的 肌肉 收缩 CET 
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图 129-1 WH, 





EDRR (O60, HARM) 


Wurm 
par oue PERE. LUE EU EO ain 
BK. ELR A SW. Eel ea 
A "eu ae 


MUS oU MEAE WC, AE ao e Jr OS. ULT AS Hobo Pose adi d. E PERCHE TR LIA 


CX BERI SEO 





例如 ， 拿 杯子 喝 水 或 穿 胡 服 


检查 者 的 手指 )。 
不 同 临床 震 额 综合 征 的 定位 和 病因 

各 种 震颤 (前文 已 讨论 ) 可 结合 下 面 有 特定 病因 
的 临床 综合 征 进行 讨论 , 这 对 临床 诊断 和 治疗 有 帮助 。 
PLR (0e AE) 


这 种 情况 最 常 发 生 在 基底 节 病 变 ， 尤 其 在 原 发 
性 帕 金 森 病 (PD) 较 典型 。PD 的 诊断 通常 通过 伴随 
症状 确诊 ,如 运动 迟缓 (行动 缓慢 .面具 脸 ) .强直 ( 包 
括 由 震 赢 和 强直 番 加 造成 的 齿轮 现象 ). 步 态 异 常 (BE 
慢 移动 、 行 走时 缺乏 摆 臂 )。 静 止 性 震 颇 的 其 他 原因 
包括 原 发 性 帕 金 森 病 (如 进行 性 核 上 性 麻痹 、 多 系 





最 常见 的 表现 是 手 震 络 伴 头 部 肌肉 震 晤 。 尽 管 被 认为 是 良性 . 它 也 能 使 人 致 残 


严重 时 ， 轴 者 不 能 完成 基本 的 日 常 活动 ， 





-个 有 用 的 临床 线索 是 | 
it AT pd SERE | 


Began) 和 继 发 性 帕 金 森 病 【如 基底 节 受 损 引 起 的 
卒中 、 一 氧化 碳 中 毒 、 线 粒 体 疾病 )。 最 近 ， 和 良性 单 
症状 性 静止 性 震颤 已 被 公认 为 是 一 种 既 没 有 PD 典型 
症状 ， 也 没有 PD 进展 性 病程 的 疾病 。 它 被 睫 对 了 不 
legs. MRENE PD 和 良性 震颤 性 帕 金 森 综 
合 征 ， 其 确切 的 神经 病理 学 机 制 不 明确 。 


动作 性 震 颜 (op Np NE) 


姿势 和 动作 性 震 闸 是 疾病 的 常见 特征 ， 涉 及 小 
脑 深 部 核 团 与 脑 干 的 小 脑 束 。 有 明显 的 意向 性 成 分 ， 
可 能 致 残 。 其 他 表现 如 眼球 震颤 、 扫 撒 式 语言 困难 、 
言语 节律 北 乱 和 躯干 共 济 失调 有 助 于 小 脑 定 位 。 伴 
随 颅 神经 和 锥 体 束 受累 ， 也 提示 脑 干 疾病 。 许 多 累 


Kx 96558) votis BET AE I, (45 bog f 
BIER GE, if AMAR TER, N 
疾病 、 外 伤 、 感 当 和 心血 管 疾病 。 酒 精 是 造成 这 种 
震颤 最 显著 的 有 毒物 质 之 一 。 


特 发 性 震颤 


KTEREM (essential tremor, ET ) 是 最 常见 
的 运动 障碍 ( 患 病 率 0.4% 一 3.9%), ARH, di 
型 表现 是 双 侧 、 大 多 对 称 的 姿势 性 震 额 ， 随 着 肢体 
有 目的 的 运动 可 能 加 重 。 严 重 的 ET 也 可 表现 静止 
性 震 额 。ET 最 常 影响 手 ， 其 次 是 影响 头 部 肌肉 。 虽 
然 舌 、 头 或 声音 可 能 单独 受累 ， 但 手 震 频 联合 头 部 
肌肉 震 上 额 是 它 最 常见 的 形式 。 腿 部 和 躯干 是 受 影 响 
最 轻微 的 ， 通 常 只 在 疾病 的 晚期 。 关 于 ET 解剖 定 
位 和 病理 机 制 的 知识 ， 我 们 了 解 很 少 。 动 物 模型 研 
究 显示 ， 小 脑 似乎 为 功能 障碍 的 主要 部 位 ， 并 且 晚 
期 ET 和 患 有 小 脑 疾病 的 患者 有 相似 的 临床 症状 和 
体征 。 目 前 ET 被 认为 可 能 是 中 央 振 落 的 结果 ， 通 
过 反射 通路 可 以 被 加 强 或 抑制 。 

ET 可 散发 或 有 家 族 史 。 它 可 能 会 出 现在 任何 
年 龄 ， 但 成 年 人 早期 更 常见 。 有 家 族 史 比 散 发 者 更 
时 出现 ET。 病 程 是 不 可 预测 的 ， 但 可 能 是 静止 的 
或 多 年 来 缓慢 进展。 盟 然 通常 被 认为 是 良性 的 ， 但 
它 可 以 使 人 残废 ， 尤 其 是 需要 精细 手 部 动作 的 职业 。 
病情 严重 的 患者 可 能 无 法 完成 基本 的 日 常 活动 ， 如 
用 杯子 喝 水 或 穿 衣 。 家 族 史 将 有 助 于 ET 的 诊断 ， 
不 同 的 成 员 可 能 有 不 同 的 表现 方式 。 在 ET 的 诊断 
中 一 个 有 用 的 临床 线索 是 酒精 可 能 会 暂时 减轻 症状 
(图 129-1， 下 图 )。 与 大 多 数 其 他 震颤 一 样 ，ET 在 
睡眠 时 缓解 。 


张力 障碍 性 震 额 综合 延 


张力 障碍 性 岩 赢 被 描述 为 姿势 性 、 局 限 性 和 不 
规则 性 ， 在 肌肉 松弛 时 减轻 ， 调 整 到 张力 障碍 方向 
相反 的 身体 部 位 时 加 重 。 颈 部 张力 障碍 引起 的 震颤 
通常 表现 “no-no (EREE) HEX DEA. F 
AUS SK I] BEHIERERN 5; ET 很 难 区 分 , 但 是 ET 的 治 
疗 反 应 差 ， 在 其 他 身体 部 位 出 现 一 些 张力 障碍 的 特 
征 ， 可 能 帮助 诊断 。 张 力 障碍 性 震 额 的 病因 尚 不 清 
楚 ， 但 是 可 能 与 基底 节 功 能 障碍 有 关 。 


RADAR 
I Az YERE ME (orthostatic tremor, OT), th 
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称 为 播 摆 腿 综合 征 ， 是 一 种 少见 疾病 ， 开 始 于 成 年 蜀 
期 。 患者 的 感觉 是 站 立时 双 腿 发 抖 。 这 可 能 导致 跌倒， 
但 通常 在 运动 时 消失 ， 坐 下 或 稍 着 时 不 出 现 。 肌 电 图 
评估 显示 ， 站 立时 在 腿 的 肌肉 组 织 中 有 14 — 18 Hz 
的 振动 性 震 额 ， 在 休息 或 运动 时 消失 ， 这 有 助 于 诊 
断 。 病 因 不 清 ， 虽 然 提 示 是 ET 的 一 种 变异 型 ， 但 
它 可 能 是 一 个 独立 的 疾病 ， 因 为 发 病 年 龄 不 同 、 累 
及 部 位 不 同 (ET 很 少 影 响 腿 )、 缺 乏 家 族 史 和 缺乏 
对 酒精 的 反应 。 


Holmes Jf tt 


Holmes MHA ERA IETE, witk, 9e 
势 性 震 赂 的 综合 特点 。 静 止 时 的 旺 度 可 能 很 小 ， 但 
当 试 图 维持 一 种 姿势 时 可 能 会 变 得 无 法 控制 ， 其 至 
当 党 试 一 种 运动 时 情况 会 更 差 。1904 4E, Holmes 
首次 将 它 描述 为 rubral 0i, (UKE RAT A 
SHARES. Holmes REEMA, ASE IE 
的 病变 可 能 不 仅 影 响 脑 干 的 红 核 和 mbral P, ifj 
旦 还 影响 小 有 蚁 和 丘脑 。 震 阁 可 能 在 一 个 已 知 的 病变 
【如 卒中 ) 后 几 周 至 几 个 月 出 现 ， 一 些 患者 可 能 伴 
随 肌 张力 障碍 。 鉴 别 这 种 震颤 总 需要 对 一 个 潜在 的 
局 灶 性 损害 进行 评估 。 


药物 请 导 性 震 赢 


如 果 震 额 发 生 在 食 人 或 接触 药物 或 毒物 后 一 段 
合理 的 时 间 内 ， 它 被 认为 是 由 药物 或 毒物 引起 的 。 
药物 诱导 性 震 闸 可 以 表现 为 任何 形式 ， 最 常见 的 临 
床 表现 是 增强 的 PT， 可 由 以 下 药物 引起 : 拟 交感 
神经 药 ， 包 括 支气管 扩张 药 、 黄 味 哈 (如 咖啡 因 ) 
ARERR. 中 枢 作 用 药物 (Oe, m. = 
环 类 和 其 他 抗 抑郁 药 、 可 卡 因 )， 抗 心 律 失常 药 〈 如 
美 西 律 、 普 重卡 因 胺 和 胺 碘 酮 )， 类固醇 (如 肾 上 
B Be LS IR AT SE A BRA AR), RE AN 
Ri 25, ERT, PSHIAE Ry OR 
精 也 可 能 促进 PT 增强 。 精 神 安定 药 和 多 巴 腕 受 体 
BR PS (ARENA RE SAC He) RE EHC BH OE 
剂 (如 利 血 平 ) AT OH ae Re, PESCE 
中 毒 后 可 能 出 现 小 脑 性 震 额 。 环 境 毒物 ， 如 有 机 磷 
酸 盐 和 其 他 杀 虫 剂 、 有 毒 金属 以 及 一 些 工 业 化 学 制 
剂 ， 也 能 够 引起 或 加 剧 震 阁 。 


下 运动 神经 元 疾病 和 周围 神经 病 的 震 题 
震颤 可 能 会 伴随 前 角 细 胞 病变 (amy SE HF 
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BÉ A HEURE) 和 周 肝 神经 病变 。 脱 链 蒜 和 血球 表 
白 异常 神经 病变 尤其 可 能 与 震 闸 相 关 ， 通 常 表 现 为 
姿势 性 或 动作 性 。 目 前 还 不 清楚 伴 周围 神经 病变 的 
震 辣 是 由 于 PT 增强 继 发 力 弱 引起 ， 还 是 由 于 中 枢 
神经 系统 异常 引起 ， 或 两 者 兼 而 有 之 。 


Bec 


精神 性 震 额 几乎 可 以 表现 任何 类 型 的 震 额 ， 有 
时 难以 诊断 。 当 其 他 形式 震颤 的 特征 未 被 发 现时 ， 
应 怀疑 精神 性 病因 。 精 神 性 病因 的 线索 包括 突然 发 
病 、 关 率 和 方向 极 不 协调 的 波动 、 当 注意 力 集中 到 
运动 时 震 额 增加 、 继 发 获得 史 以 及 对 安 昧 剂 伺 感 。 
必须 始终 记 住 ， 精 神 性 疾病 的 患者 可 能 并 存 有 器 质 
性 疾病 。 


鉴别 诊断 


震 额 必须 与 其 他 运动 障碍 相 鉴 别 。 与 震 辣 不 同 ， 
阵 挛 表现 为 在 被 动 伸展 肌肉 时 增强 。 肌 阵 挛 ， 昌 然 
难以 区 分 ， 可 通过 脑 电 图 加 以 鉴别 ， 一 般 表 现 是 更 
明显 的 节律 寄 乱 ， 在 抽 搞 期 间 可 看 见 间 软 。 部 分 性 
产 痛 持续 状态 可 在 睡眠 时 持续 发 生 ， 通 过 睡眠 脑 电 
图 可 以 鉴别 。 扑 愤 样 震 序 〈 也 称 为 负 性 肌 阵 率 ) 的 
特点 是 突然 失去 了 保持 的 姿势 ， 然 后 很 快 恢复 ， 而 
不 是 一 个 主动 运动 。 


诊断 方法 


病史 上 应 着 重 于 震 额 的 发 病 、 家 族 史 、 酒 精 
RFE, GIEF, ERR. MIE RAE h 
接触 史 ， 以 及 可 能 的 药物 滥用 。 神 经 系统 检查 应 
评 人 运动 不 能 和 运动 迟 绥 、， 肌 张力 、 姿 势 异 常 . 
张力 障碍 、 小 脑 体 征 、 锥 体 束 征 、 神 经 病 性 体征 、 
步 态 和 姿态 。 不 应 仅 限 于 神经 系统 考虑 ， 因 为 震 
额 可 能 由 其 他 原因 造成 ， 如 内 分 泌 障 碍 性 疾病 、 
肝 衰竭 或 肿瘤 。 

由 于 病史 上 神经 症状 的 复发 和 缓解 ， 或 发 现 其 
他 神经 系统 异常 伴随 动作 性 震颤 ， 可 以 建议 评价 多 发 
性 硬化 症 、 大 面积 损伤 或 卒中 。 对 一 些 可 诱导 震 颅 
发 生 的 疾病 (甲状腺 功能 不 全 或 肝 豆 状 核 变性 )， 在 
所 有 运动 障碍 患者 中 检查 甲状 腺 功能 以 及 在 年 轻 串 
者 中 检查 血浆 铜 蓝 蛋 白水 平 ， 是 合理 、 有 效 的 治疗 。 
Holmes 震 额 需要 与 脑 干 、 小 脑 或 丘脑 通路 中 的 局 部 


损伤 相 鉴别 。 如 果 震 颤 是 双 侧 的 和 对 称 的 ， 但 不 伴 
有 其 他 临床 异常 ， 头 部 影像 不 太 可 能 有 阳性 发 现 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


对 隐匿 性 疾病 的 有 效 治疗 通常 是 最 合适 的 初 
步 做 法 。 在 PD 早期 ， 震 上 富 可 能 对 抗 胆 碱 药物 有 反 
应 (金刚 烷 胶 、 茶 海 索 )， 以 后 可 对 左旋 多 巴 和 多 
巴 胺 激动 剂 有 反应 。ET ap fip TA Ag cn GR 
初 长 效 制剂 每 天 80mg， 如 果 需 要 和 能耐 受 ， 逐 步 
增加 至 每 天 320mg)， 虽然 扑 米 酮 也 可 有 效 (最 初 
每 天 50mg， 如 果 需 要 和 能 耐 受 ， 增 加 至 250mg, 
每 日 2 次 或 更 多 )。 托 吡 琵 也 被 证 实 对 治疗 ET 有 
Ak (最 初 是 每 天 25mg， 如 果 需 要 和 能 耐 受 ， 增 加 
至 100mg， 每 日 2 次 或 更 多 )。 个 别 报告 还 建议 加 
ERT., TRE., WAF., CREDERE SX NS P PEZ 
也 可 减轻 病情 。 

初期 PT 有 时 可 以 用 毛 硝 西洋 、 葵 巴 比 妥 、 扑 
米 酮 或 两 成 酸 钠 治 疗 ， 但 无 详细 研究 。 酒 精 和 普 莹 
洛 尔 是 无 效 的 。 用 肉 毒 毒素 治疗 肌 张 力 障碍 往往 可 
以 使 震颤 显著 改善 (如 颈 部 肌 张 力 障 碍 )， 但 肌 张 
力 障碍 性 震 富 也 可 能 对 莱 二 氮 草 类 药物 有 反应 (如 
MP, 025 一 2mg/d)。 小 脑 性 震 匣 的 所 有 治疗 
仍然 不 能 令 人 满意 。 对 手腕 的 附加 重量 可 抑制 小 脑 
性 、 肌 张力 障碍 性 和 ET 的 幅度 ， 但 这 很 少 能 引起 
持续 的 功能 改善 。 

立体 定向 手术 治疗 ,或 目前 更 为 常见 的 脑 深部 
rp. salit eR RENEW. HIT P eA XU RE m 9r A 
医学 上 癌 手 的 静止 性 、 特 发 性 、 意 向 性 、 肌 张力 障 
碍 性 和 红 核 震 额 。 训 练 有 素 和 经 验 丰 富 的 多 学 科 综 
合 小 组 、 适 当 的 患者 和 明确 的 神经 解剖 党 目标， 是 
成 功 的 关键 因素 。 


避免 治疗 错误 


e 药物 是 引起 起 额 的 一 种 常见 原因 ， 可 加 副 现 
有 的 较 轻 的 起 额 。 在 提出 新 的 药物 治疗 起 颜 
之 前 ， 重 要 的 是 要 解决 这 些 药物 问题 。 

e 不 同类 型 的 震颤 可 以 表现 在 同一 患者 和 需要 
不 同 的 治疗 方法 。 举 例 来 说 ， 长 期 站 立 性 ET 
患者 在 老年 时 发 展 成 PD 震颤 并 非 不 常见 。 
介绍 多 巴 胺 能 药物 对 于 控制 震 额 和 其 他 相关 
的 PD 症状 是 非常 重要 的 。 


e fF PG WL GK 77 pi Op 03 E a AE KR IS ET. 
在 某 些 情 况 下 (an Re BS CE ARE WL SIE 77 Hi 
碍 )， 定 期 注射 肉 毒 毒 素 可 以 获得 非常 满意 
的 控制 效果 。 评 价 震 同 时 寻找 肌 张 力 障碍 成 
St, 尤其 是 在 ET 治疗 无 反应 的 患者 ， 是 非 
常 重要 的 。 

。 使 用 当前 药品 完全 控制 大 多 数 震颤 是 不 容易 
89. MMI His. PERA STEIN 
症状 ， 而 是 在 可 接受 的 药物 副作用 范围 内 最 
大 限度 地 改善 患者 功能 。 追 求 无 震颤 的 目标 
有 时 在 医学 上 是 无 价值 的 ， 甚 至 对 患者 有 害 
(尤其 是 老年 患者 ) 。 


随 着 目标 和 方法 的 改善 ， 脑 深部 电 刺 激 可 能 会 
变 得 越 来 越 有 用 。 同 样 ， 拥 有 大 量 有 关 脑 化 学 神经 
环 路 的 新 知识 ， 可 以 帮助 我 们 更 好 地 理解 相关 机 制 
和 发 现 新 的 药物 制剂 。 


(E 英 译 刘 RM R) 
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帕 金 森 病 ( Parkinson' s disease, PD) 是 一 种 病因 未 明 的 、 慢 性 进行 性 神经 变性 疾病 ， 如 果 不 早 
治疗 ， 它 可 以 导致 严重 的 残疾 和 早期 死亡 。 和 铸 姆 斯 .白金 森 于 1817 年 在 一 篇 名 为 “震颤 麻 阁 (Shaking 
Palsy ) ”的 专著 中 首次 对 帕 金 森 病 进 行 了 描述 。 在 美国 60 岁 以 上 的 人 群 中 发 病 率 为 1 秃 ， 且 在 未 来 50 年 
内 ， 它 在 美国 的 发 病 率 将 达 3% 以 上 。 男 性 的 PD 患 病 风险 高 于 女性 一 一 2.0% vs, 1.3%。 据 估算 ， 每 年 美国 
在 帕 金 森 病 上 的 费用 将 达 60 亿 美元 之 多 ， 这 包括 直接 医疗 费用 、 间 接 与 残疾 相关 的 费用 ， 以 及 生产 力 损失 


费用 。 


目前 在 改善 患者 症状 的 治疗 方面 取得 了 重大 进步 ， 这 主要 依赖 于 多 巴 胺 替代 疗法 。 最 近 ， 运 用 深部 大 
脑 刺 激 的 方法 极 大 改善 了 患者 的 生活 质量 ， 延 长 了 患者 的 寿命 。 然 而 ， 即 使 如 此 ， 仍 然 不 能 阻止 患者 的 进 
行 性 病变 所 导致 的 运动 性 和 非 运动 性 功能 障碍 。 这 不 仅 影响 了 患者 的 生活 质量 ， 同 时 对 照顾 他 们 的 人 也 是 


一 个 极 大 的 挑战 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


PD 最 重要 的 病理 学 改变 是 位 于 中 脑 黑 质 致密 
部 的 含 黑 色素 的 多 巴 胺 神经 元 变性 。 黑 质 最 明显 的 
改变 在 腹 外 侧 区 。 受 损 神 经 元 内 还 发 现 了 细胞 内 包 
WA, BU Lewy 小 体 ， 目 前 已 知 其 包含 蛋 白质 聚集 
体 ， 与 本 病 的 发 生 有 一 定 关 系 。 在 蓝 斑 区 、Meynert 
基底 核 、 肢 桥 核 、 大 和 脑 皮质 和 疹 揣 中 也 发 现 神经 变 
性 改变 。 

在 神经 化 学 方面 ， 纹 状 体 多 巴 腕 减少 是 PD 的 
特征 性 标志 。PD 出 现 运动 症状 和 体征 最 可 能 的 原 
因 是 基底 节 内 多 巴 胶 缺失 或 功能 障碍 ，PD 个 体 确 
切 的 病理 生理 学 基础 还 不 是 十 分 明确 。 

遗传 因素 可 见于 家 族 性 PD， 占 所 有 患者 的 
不 到 5 名。 数 个 基因 发 生 突 变 ， 导 致 突 触 功能 和 
蛋白 质 加 工 过 程 受 到 影响 。 这 为 研究 提供 了 重要 
线索 ， 但 并 非 更 为 常见 的 散发 型 PD 的 特异 原因 。 
当 研 究 人 员 给 患者 静脉 内 注射 MPTP (一 种 违禁 
阿片 类 物质 的 副产品 ) 时 ， 发 生 了 与 散发 型 PD 


912 


非常 相似 的 快速 进展 性 综合 征 ， 导 致 了 另外 一 个 
标志 性 推断 。 虽 然 这 种 有 关 环境 中 的 MPTP 样 复 
合 物 在 PD 发 生 过 程 中 起 一 定 作 用 的 推断 并 未 被 
后 来 的 研究 所 证 实 ， 但 这 一 发 现 促进 了 相关 假说 
的 形成 ， 即 散发 型 PD 是 由 于 遗传 和 环境 因素 相 
互 作用 而 导致 。 

帕 金 森 病 在 某 些 方面 呈现 出 有 趣 的 矛盾 性 。 
例如 ， 吸 烟 和 喝 咖 啡 的 人 患 PD 的 概率 较 低 。 吸 
烟 的 确 对 人 身体 健康 有 害 ， 但 令 人 惊讶 的 是 ， 它 
与 PD 的 低 发 病 率 相 关 。 目 前 ， 有 报道 认为 载 脂 
蛋白 e2 等 位 基因 而 非 e4, 5 PD 的 发 病 率 增加 有 
关 。 总 的 来 说 ， 载 脂 蛋白 82 等 位 基因 与 阿尔 获 海 
NOW X. EAT AREAS Ap attr, BORA BRT ys Be AER A 
的 患 病 率 , 而 s4 等 位 基因 却 是 它 的 重要 危险 因素 。 
因此 ， 如 果 散 发 型 PD 是 由 于 多 基因 遗传 和 环境 
因素 相互 作用 的 结果 ， 那 么 寻找 它 的 单纯 病因 是 
不 可 能 的 。 


临床 表现 


主要 特点 


PD 的 主要 临床 症状 是 震 额 、 运 动 迟 缓 、 强 直 
和 步 态 异常 (图 130-1)。 至 少 有 前 面 三 项 中 的 两 项 
症状 才能 做 出 诊断 。 

典型 震 额 通常 静止 时 出 现 ， 闫 率 4 ~ 7Hz。 与 
特 发 性 震颤 (以 姿势 性 和 动作 性 为 主 ) 不 同 ，PD 
的 震 额 是 静止 性 的 ， 几 乎 不 影响 运动 功能 ， 因 此 它 
在 活动 时 停止 。 同 样 ， 与 特 发 性 震 闸 不 同 ，PD 的 
震颤 影响 下 闫 而 不 引起 头 部 震 赂 和 声音 改变 . 

运动 迟缓 是 指 运动 缓慢 。 强 直 是 指 被 动 活 动 肢 
体 时 肌 张 力 增加 。 不 同 程度 的 运动 迟缓 和 强直 导致 
了 这 些 临床 表现 。 写 字 也 会 受到 影响 ， 开 始 时 手写 
困难 并 伴 有 字 逐 渐 减 小 (写字 过 小 症 )。 走 路 活动 
缓慢 ， 伴 手臂 摆动 减少 ， 转 头 缓慢 ， 转 弯 时 困难 ， 
反应 时 间 短 ， 小 碎 步 并 易于 跌倒 ,面部 表情 减少 ( 面 
具 脸 )， 自 发 性 是 眼 减少 ， 言 语 缓慢， 音量 小 。 强 
直 导 致 了 全 身 侦 硬 , 当 站 立 或 行走 时 旦 弯 且 《体位 ( 见 
图 130-1， 阶 段 3)。 四 肢 在 被 动 运动 时 可 出 现 齿轮 
样 强 直 ， 这 是 由 震颤 和 强直 共同 作用 的 结果 。PD 
一 般 来 说 非 对 称 性 起 病 。 对 称 性 疾病 早期 对 提示 其 
他 原因 (如 接 甬 酚 唆 嗪 类 、 甲 状 腺 功能 减退 ) 或 其 
他 原因 帕 金 森 病 是 一 个 红色 预警。 

面具 脸 、 皮 眼 减 少 、 静 止 性 震颤 、 齿 轮 样 强直 、 
写字 过 小 症 、 运 动 迟 缓 、 走 路 时 两 辟 摆 动 减 少 、 弯 
腰 体 位 、 慌 张 步 态 都 可 以 通过 检查 而 证 实 。 还 有 其 
他 临床 表现 ， 如 腿 反 射 异常 、 一 侧 肢 体 无 力 、 感 觉 
变化 和 小 脑 体 征 。 最 近 几 年 ,人 们 发 现 PD 常常 伴随 : 
(1) 认 知 障碍 ， 如 注意 力 不 集 中 、 执 行 功 能 障碍 和 
记忆 力 受 损 ， 这 些 均 与 额 叶 功能 有 关 。(2) 情绪 异 
常 、 睡 眠 障碍 、 嗅 觉 和 自主 神经 功能 异常 。 在 疾病 
的 发 展 过 程 中 ， 当 运动 障碍 通过 多 巴 胺 苦 代 治疗 或 
深部 大 脑 刺 激 (deep brain stimulation, DBS) 改善 时 ， 
这 些 非 运动 症状 就 会 变 得 更 加 明显 。 


鉴别 诊断 
框 130-1 提供 了 帕 金 森 病 的 鉴别 诊断 。 
诊断 方法 
PD 的 诊断 基于 临床 诊断 标准 ， 包 括 经 典 三 联 
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框 130-1 HRANE 


= 药物 影响 :药物 ,尤其 是 典型 的 抗 精神 病 药 Chong a) , 
可 以 产生 PD 的 临床 表现 。 

aii: 情感 贫乏 、 精 神 运 动 性 阻 计 和 假 性 疾 果 可 以 出 现 ， 
但 是 PD 最 基本 的 表现 Cange gii Se FS ÉD. 不 存在 。 

eM: 单 侧 圭 反射 、 运 动力 弱 和 感觉 检查 有 助 于 鉴别 
外 伤 和 PD 【如 硬 脑 膜 下 血肿 )。 

= 卒中 ， 脑 血管 病变 可 以 产生 帕 人 金森 病 壮 状 和 体征 ， 但 这 
些 症 状 都 是 突然 出 现 ， 并 不 再 进 属 。 

s 肝 豆 状 核 变性 : 根据 家 族 虫 、 裂 陈 灯 检查 有 K-F 环 、 肝 
功能 障 恰 、 异 常 铜 获 蛋 白 在 血 中 出 现 、 血 和 尿 中 铜 升 高 ， 
可 以 诊断 。 

进展 性 核 上 性 麻 六 (PSP); 可 以 出 现 运动 迟缓 和 强直 ， 
眼球 自主 运动 减少 ， 特 别 基 上 视 功 能 受 所 。 

所 内 肿 疾 ;神经 系统 检查 有 助 于 鉴别 与 PD 不 一 致 的 特征 ， 
从 而 引起 进一步 的 诊断 研究 。 

= 病毒 感染 或 感染 后 ， 神 经 系统 检查 提示 大 脑 更 加 广泛 的 
病变 ， 目 伴 有 其 他 症状 和 体征 。 

sa 正常 颅 压 脑 积 水 (NPH): PERE, RURARKA 
5g. 

s EERE: UlküyscH db. MAGE, NOUIS, 

a ZZ dU: (MSA), ELÄ Shy-Drager 综合 征 : 可 能 存 
EMERE MRE, ELA HEM 
血压 等 。 

s 甲状腺 功能 减退 症 : 运动 迟缓 ， 皮 肤 增 厚 ， 便 秘 ， 怕 冷 ， 

无 精神 。 



























症 中 的 至 少 两 项 (静止 性 震 额 、 强 直 和 运动 迟缓 )、 
早期 症状 和 体征 呈 不 对 称 性 、 对 左旋 多 巴 胺 有 明显 
的 反应 。 该 病 没 有 可 靠 的 生物 学 标志 物 。 尽 管 一 些 
研究 中 应 用 单 光子 发 射 计算 袖 断层 扫描 和 正 电子 发 
射 断层 扫描 来 确定 多 巴 胺 系统 的 完整 性 (如 多 巴 胺 
转运 蛋白 和 和 气 多 巴 摄取 )， 但 它们 在 诊断 PD 方面 并 
没有 高 素质 的 临床 医师 精确 。 磁 共振 成 像 可 以 在 鉴 
别 诊断 中 帮助 排除 其 他 疾病 ， 如 占 位 性 病变 、 卒 中 、 
多 系统 萎缩 中 的 小 脑 脑 桥 和 萎缩、 进行 性 核 上 性 麻 阁 
中 的 脑 干 萎缩 及 正常 压力 脑 积 水 中 的 脑室 扩大 。 实 
验 室 检查 应 包括 对 甲状 腺 和 甲状 旁 腺 功能 的 评估 。 
如 果 50 岁 以 前 发 病 ， 检 查 铀 蓝 蛋 白 以 排除 肝 豆 状 
核 变 性 。 
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图 130-1 帕 金 木 病 的 临床 体征 。 
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处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
药物 


左旋 多 巴 是 多 巴 胺 的 前 体 ， 依 然 是 缓解 症状 最 
有 效 的 药物 ， 包 括 PD 的 所 有 主要 症状 。 左 旋 多 巴 
被 认为 可 以 使 黑 质 中 其 余 多 巴 胺 神经 元 产生 更 多 的 
多 巴 胺 ,因此 导致 了 近似 正常 的 多 巴 胺 受 体 激活 (图 
130-2)。 几 乎 所 有 PD 患者 都 对 左旋 多 巴 反应 良好 ， 
缺乏 这 种 对 左旋 多 巴 的 反应 将 会 使 诊断 困难 。 没 有 
证 据 表 明 延 迟 PD 的 症状 性 治疗 可 以 获 益 。 使 用 左 
旋 多 巴 可 见 早期 的 短期 副作用 和 晚期 的 长 期 副 作 
用 。 早 期 副作用 包括 恶心 、 体 位 性 低 血 压 、 意 识 模 


ABS CE CER T A 
村 的 活动 而 改善 或 消失 


s 阶段 2: WAER, ft 
早期 容 势 改变 ; p^ 
DÀ MPA, MME 
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阶段 5: 完全 残疾 ; 患者 局 限于 床上 
mF 即使 辅助 下 也 不 能 站 立 或 
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糊 、 幻 觉 和 心律 失常 等 。 长 期 使 用 将 会 出 现 作 用 减 
能 和 运动 失调 。 作 用 减弱 可 导致 对 药物 剂量 的 需求 
不 断 增加 。 开 关 (On-off) 现象 是 不 可 预测 、 突 然 
的 ， 通 常 是 由 于 长 期 应 用 导致 左旋 多 巴 疗效 短暂 消 
失 。 大 约 一 半 的 患者 在 使 用 左旋 多 巴 治 疗 5 年 后 都 
会 出 现 运动 症状 的 波动 ，15 年 之 后 将 增加 至 70%, 
卡 比 多 巴 (芳香 氨基 酸 脱 着 酶 抑制 剂 ) 通常 与 左旋 
多 巴 联合 使 用 , 减少 外 周 血 中 左旋 多 巴 的 代谢 降解 。 
通过 减少 外 周 血 中 左旋 多 巴 转化 为 多 巴 胺 、 去 甲 肾 
上 腺 素 和 肾上腺 素 ， 使 全 身 副 作用 【如 低 血 压 、 心 
律 失常 ) 显著 下 降 。 在 左旋 多 巴 的 治疗 过 程 中 ， 验 
血 并 非 必需 的 。 

多 巴 胺 激动 剂 可 以 在 大 脑 中 直接 激动 多 巴 胺 受 
体 而 不 需要 进行 生物 转化 。 多 巴 胺 激动 剂 与 左旋 多 


图 130-2 ”左旋 多 巴 在 帕 金 森 病 中 的 假设 作用 。 
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巴 联 用 的 好 处 包括 对 左旋 多 巴 疗效 的 波动 减少 ， 以 
及 对 多 巴 胺 受 体 的 激活 作用 。 有 临床 证 据 表 明 ， 在 
治疗 过 程 中 ， 多 巴 胺 激动 剂 可 能 降低 由 左旋 多 巴 导 
致 的 运动 障碍 。 传 统 的 多 巴 胺 激动 剂 ( 溴 隐 亭 和 培 
HE) 是 麦角 衍生 物 ,具有 极 大 的 副作用 ,包括 错觉 、 
幻觉 、 低 血压 以 及 肺 和 腹膜 后 纤维 变性 。 虽 然 新 的 
多 巴 胺 激动 剂 ， 如 罗 匹 尼 罗 和 普 拉 克 索 ， 作 为 非 麦 
角 衍生 物 ， 可 以 明显 降低 这 些 症 状 ， 但 它们 却 可 以 
导致 体位 性 低 血 压 、 外 周 性 水 肿 、 恶 心 、 运 动 迟 缓 、 
意识 模糊 、 过 度 睡眠 等 。 最 近 发 现 ， 强 人 迫 行 为 (如 
Wi) 也 与 多 巴 胺 激动 剂 的 应 用 有 关 。 罗 匹 尼 罗 和 
普 拉 克 索 在 早期 PD 的 初始 治疗 阶段 可 能 是 有 益 的 ， 
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但 它们 的 作用 主要 是 辅助 的 。 阿 扑 吗 罪 于 2005 年 
进入 美国 市 场 ， 用 来 治疗 严重 震颤 的 PD 患者 。 

儿 茶 酚 氧 位 甲 基 转 移 醇 (COMT) 抑制 剂 通过 
降低 外 周 左旋 多 巴 转 化 成 3-O- 甲 基 多 巴 来 增强 左旋 
多 巴 的 有 效 性 。COMT 抑制 剂 降 低 对 左旋 多 巴 疗效 
的 波动 性 。 应 用 COMT 抑制 剂 时 应 减少 左旋 多 巴 的 
日 剂量 20% — 30% ， 以 避免 因 过 多 药物 产生 的 副 作 
用 ， 如 运动 障碍 。 托 卡 朋 和 恩 他 卡 朋 属于 COMT 抑 
制剂 。 恩 他 卡 朋 应 用 更 为 广泛 ， 因 为 它 导致 的 肝脏 
副作用 比 托 卡 朋 小 。 急 性 肝 衰 竭 虽 然 仅 在 一 小 部 分 
服用 托 卡 朋 的 患者 中 发 生 ， 仍 需 在 用 药 之 前 和 用 药 
6 个 月 后 对 肝 功 能 进行 监测 。 托 卡 朋 的 其 他 副作用 
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包括 腹泻 、 腹 痛 、 睡 眠 障碍 和 体位 性 低 血 压 等 。 尽 
管 有 这 些 限 制 ， 但 托 卡 朋 有 很 好 疗效 ， 可 能 是 由 于 
它 可 以 穿 过 血 脑 屏障 形成 较 高 深度， 因此 增加 了 多 
巴 胺 的 作用 时 间 。 

金刚 烷 胺 对 PD 的 疗效 显著 ， 但 这 种 改善 是 暂 
时 的 。 它 是 治疗 运动 障碍 唯一 有 效 的 药物 。 它 的 作 
用 方式 是 通过 影响 N- 甲 基 -D- 天 冬 氨 酸 谷 氨 酸 受 
体 。 虽 然 这 种 药 已 经 普遍 耐 受 ， 但 副作用 有 外 周 性 
AK. NGHE. POXATPBE, uh. WRM, MENS, 
Z9 MAARG 

单 胶 氧化 酶 B din] e] oes ATR AAT 
神经 保护 作用 ， 并 延缓 疾病 的 进程 。 因 为 它们 对 改 
善 原 发 性 症状 的 作用 较 小 ， 因 此 很 难 找到 明确 的 资 
料 证 实 它们 的 神经 保护 作用 。 司 来 吉 兰 和 需 沙 吉 兰 
可 以 降低 左旋 多 巴 引起 的 疗效 波动 ， 减 少 每 日 服用 
左旋 多 巴 的 剂量 。 虽 然 它 们 不 需要 像 单 胺 氧化 酶 A 
抑制 剂 那样 进行 饮食 控制 ， 但 它们 确实 可 以 与 某 些 
药物 相互 作用 ， 包 括 哌 替 啶 、 三 环 类 抗 抑郁 药 和 5- 
状 色 胺 重 摄取 抑制 剂 。 司 来 吉 兰 有 更 多 的 副作用 ， 
如 幻觉 和 睡眠 障碍 ， 可 能 因为 它 代谢 成 L- PSHE 
新 型 药物 雷 沙 吉 兰 在 老年 人 中 的 副作用 相对 较 小 。 

抗 胆 碱 药 茶 扎 托 品 和 蕉 海 索 可 以 减少 震颤 和 流 
泗 ， 但 应 限制 其 用 量 ， 因 为 它们 具有 严重 的 副作用 ， 
主要 包括 视力 模糊 、 尿 澡 留 、 记 忆 和 障碍 、 幻 觉 和 意 
识 混乱 等 。 
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限制 饮食 中 的 和 蛋白质 可 以 促进 左旋 多 巴 在 骨 肠 
内 的 吸收 ， 并 促进 左旋 多 巴 穿 过 血 脑 屏障 。 高 蛋白 
饮食 会 使 氨基 酸 增多 ,后 者 会 与 左旋 多 巴 竞争 载体 ， 
且 可 能 导致 神经 系统 内 左旋 多 巴 水 平 的 波动 。 虽 然 
维生素 上 (生育 酚 ) 可 以 限制 自由 基 的 影响 ， 从 理 
论 上 来 说 是 有 神经 保护 作用 的 ， 但 大 量 的 研究 并 设 
有 证 实 对 PD 有 改善 作用 。 


理疗 和 训练 


有 证 据 表明 定期 训练 可 以 降低 发 生 PD 的 危险 ， 
并 且 长 时 间 改 善 患者 的 生活 质量 。 定 期 训练 和 物理 
治疗 帮助 维持 机体 的 弹性 和 肌 力 。 言 语 疗法 有 助 于 
保持 音量 和 口 具 清 楚 。 
神经 外 科 治疗 


过 去 用 来 控制 岩 店 和 强直 的 许多 消融 性 神经 外 


科 手 术 都 被 深部 大 脑 刺激 (DBS) 伴 植 入 电极 所 取 
代 ， 它 效果 显著 ， 且 发 病 率 和 死亡 率 低 。 在 过 去 5 
年 中 DBS 成 为 那些 不 能 用 药物 治疗 的 忠 者 中 重要 的 
治疗 手段 。DBS 可 以 改善 运动 障碍 的 波动 和 运动 迟 
缓 ， 同 时 也 降低 了 可 以 导致 非 运动 障碍 副作用 的 药 
物 剂量 。DBS 的 这 一 优点 在 某 些 病 历 中 被 报道 了 达 
10 年 之 久 。 潜 在 的 副作用 除了 手术 中 卒中 和 感染 外 ， 
还 有 思维 混乱 、 失 语 、 视 力 和 感觉 障碍 、 步 态 异常 、 
SERRA, 3f. seu. MED. EER PER ACA AN 
断 改 进 和 经 验 的 不 断 积 累 ， 开 展 DBS 来 治疗 PD 的 
医疗 中 心 越 来 越 多 。 
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这 些 药物 包括 典 现 的 抗 精神 病 药 (Cung acne 
RE) 和 非典 型 的 抗 精神 病 药 (如 奥 氮 平和 利 
培 酮 )。 如 果 需 要 ， 应 优先 考虑 用 非典 型 的 
抗 精神 病 药 (AREER), CNRS 
加 重 PD. 

e 避免 止 叶 药 物 ， 因 其 可 以 加 重 PD。 这 些 药 
WAAR, PMMA, dH 
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e PD 是 一 种 慢性 进展 性 疾病 。 许 多 应 激 因 素 ， 
无 论 是 医疗 中 的 【如 感染 ) 还 是 社会 的 【如 
离婚 、 失 去 配偶 ), 可 以 使 PD 症状 急剧 加 重 。 
在 PD 急性 加 重 期 这些 因素 应 被 重视 与 处 
理 。 

e 治疗 PD 常常 涉及 多 种 药物 治疗 ， 因 为 许多 
患者 是 老年 人 。 向 患者 、 家 届 和 照顾 者 仔细 
地 解释 治疗 方案 ， 明 确 地 制订 治疗 计划 ， 在 
成 功 实施 治疗 中 可 以 发 挥 关键 作用 。 

e 从 低 剂量 开始 药物 治疗 ， 逐 新 向 上 缓慢 加 量 ， 
是 尽量 减少 所 有 PD 药物 副作用 的 原则 。 

e 治疗 通常 与 PD 相关 的 非 运 动 性 症状 (如 抑 
郁 症 、 睡 眠 障碍 ， 认 知 和 行为 障碍 )， 为 患 
者 及 其 家 属 提 供 最 佳 的 生活 质量 ， 是 至 关 重 
要 的 。 


在 许多 研究 的 基础 上 ， 人 们 发 现 许多 神经 受 体 
在 PD 的 进展 过 程 中 起 着 很 大 作用 。 几 个 新 的 多 巴 


胺 激动 剂 正在 试验 中 ， 它 们 采取 新 的 药物 递送 方式 
(如 舌 下 和 经 皮 )， 或 针对 不 同 多 巴 胺 受 体 的 人 群 。 
此 外 ， 腺 苷 和 谷 氨 酸 受 体 持 抗 剂 以 及 几 种 新 型 药物 ， 
正在 开发 中 。 目 前 人 们 正在 进行 用 移植 胚胎 神经 元 
来 治疗 严重 PD 的 试验 。 一 项 重要 的 研究 旨 在 确定 
基因 工程 干细胞 治疗 是 否 有 效 。 人 们 对 神经 保护 治 
疗 策略 也 有 极 大 兴趣 ， 包 括 小 分 子 和 基因 疗法 。 虽 
然 神经 保护 和 药物 治疗 的 目标 未 实现 ， 但 目前 在 这 
些 领域 的 研究 活动 使 我 们 看 到 了 成 功 的 希望 。 
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我 们 与 周围 人 进行 情感 交流 时 ， 需 要 面部 表情 肌 的 密切 参与 。 急 性 单 侧 面 竣 ， 也 称 贝尔 麻痹 { Bell’ s 
palsy )， 由 Charles Bell 先生 在 1821 年 首次 描述 ， 是 面 肌 无 力 最 常见 的 原因 ， 也 是 最 常见 的 颅 神经 疾病 。 
过 去 ， 作 为 一 种 排除 诊断 ， 贝 尔 麻 痹 曾 被 认为 是 特 发 性 疾病 ; 然而 近来 的 研究 表明 ， 疱 疮 病毒 感染 有 关 的 
炎症 过 程 是 面 肌 轻 竣 或 嫌 痰 的 起 因 。 贝 尔 麻痹 是 单 侧 下 运动 神经 元 性 面 竣 最 常见 的 原因 ， 占 全 部 周围 性 面 
H 60% ~ 75%。 本 病 无 性 别 及 季节 差异 ， 其 发 病 率 为 每 10 万 人 中 20 ~ 30 人 。 约 71 旬 未 经 治疗 者 可 
完全 恢复 ， 而 84% 的 忠 者 面 肌 功能 可 基本 恢复 正常 。 功 能 恢复 差 的 指 征 包括 老年 人 、 高 血压 、 味 觉 障 碍 、 


非 耳 内 疼痛 及 完全 性 面 竣 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


熟悉 面神经 解剖 对 于 理解 本 病 至 关 重 要 。 面 神 
经 核 主 要 发 出 运动 纤维 ， 支 配 面 部 表情 肌 、 锐 骨 肌 
和 二 腹 肌 的 后 腹 。 除 运动 纤维 外 ， 面 神经 还 包括 感 
觉 支 和 副交感 神经 纤维 。 舌 前 2/3 的 味觉 通过 鼓 索 
支 加 入 到 面神经 中 。 副 交感 神经 纤维 分 别 通过 岩 浅 
大 神经 和 鼓 索 神经 到 达 泪 腺 及 颌 下 腺 。 面 神经 传导 
通路 受 损 可 能 导致 所 有 这 些 纤维 的 中 断 (图 131-1 ， 
X 131-1). 

面神经 穿行 于 晒 骨 的 骨 人 性 通道 (面神经 管 ) 中 ， 
由 内 耳 道 进 入 杜 骨 ， 由 茎 乳 孔 穿 出 。 骨 性 通道 最 狭 
案 处 位 于 内 耳 道 的 侧 端 终 未 。 急 性 单 侧面 瘫 被 认为 
是 由 于 面神经 在 骨 性 通道 中 的 炎 性 改变 引起 面神经 
肿胀 所 致 。 

尽管 还 存在 争议 ， 但 大 量 证 据 表明 单纯 疱疹 病 
毒 (HSV) 感染 是 急性 单 侧 面瘫 的 主要 原因 。 已 有 
人 在 面神经 的 膝 状 神经 节 中 发 现 了 HSYV 核酸 ， 并 
在 急性 面瘫 患者 行 外 科 减 压 术 的 面神经 内 液 中 检测 
到 了 HSV DNA。 有 研究 将 HSV 接种 于 小 鼠 的 耳 部 
和 舌 部 可 得 到 面瘫 的 动物 模型 。 推 测 HSV 可 能 潜 
伏 于 膝 状 神经 节 内 ， 其 复活 后 的 炎 性 过 程 导致 第 主 
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对 颅 神经 病变 。 另 一 种 疱疹 病毒 ， 即 水 痘 - HARE 
VENAE, MUHA Ramsey Hunt 综合 征 中 急性 面 神 
GRWR. 


临床 表现 


典型 的 贝尔 麻 疗 为 急性 发 病 ， 面 肌 无 力 可 于 数 
小 时 至 整 夜 进展 至 高 峰 (图 131-2, FPA 131-2), 
本 病 可 出 现 完全 性 偏 侧面 竣 ， 多 数 患者 则 表现 为 不 
完全 竣 ， 数 天 后 可 能 进展 或 未 进展 至 完全 性 竣 。 多 
数 患 者 前 驱 症 状 表现 为 患 侧 耳 后 疼痛 以 及 患 侧 面部 
有 麻木， 但 感觉 异常 也 可 出 现 于 无 力 之 后 。 味 觉 障碍 
(味觉 异常 )、 听 觉 过 敏 ( 患 耳 昕 到 的 声音 过 大 ) 及 
饮水 困难 也 是 常见 表现 。 

体格 检查 可 见 单 侧面 部 表情 肌 轻 梭 或 竣 痰 。 一 
个 重要 的 特征 是 单 侧面 肌 颖 痪 可 使 忠 侧 上 、 下 面部 
肌肉 均 受 累 (下 运动 神经 元 性 瘫 )。 严 重 时 ， 整 个 
患 侧 半 的 面 肌 无 任何 自主 运动 ,静止 时 明显 不 对 称 。 
临床 上 常 应 用 House-Brackmann 量 表 对 面瘫 的 程度 
予以 量化 ， 该 量 表 结合 面部 大 体 表 现 、 静 止 时 的 对 
称 程度 和 运动 时 前 额 、 眼 及 口 的 对 称 程度 进行 评价 
( 表 131-1)。 微 笑 时 可 见 患 侧 口角 移 向 对 侧 ， 用 力 
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图 131-1 m (VE) 神经 。 
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忠 眼 常 不 能 完全 闭合 。 闭 目 时 ,眼球 转向 眼眶 上 方 ， 
露出 巩膜 (贝尔 现象 )。 

详细 的 病史 采集 和 颅 神经 查 体 对 于 明确 诊断 十 
分 关键 。 一 定 要 检查 腮腺 是 否 肿 大 ， 耳 镜 检 查 确定 
鼓膜 是 否 感染 或 有 病变 。 患 侧 舌 部 常 可见 炎 性 草 状 
FL. BARISTA DUT ATR A BE eR 
肌 功 能 异常 ， 导 致 患 耳 听觉 过 敏 。 

研究 显示 面神经 麻痹 可 能 会 有 其 他 病因 ， 如 在 
以 下 情况 中 ， 再 发 面 竣 病史 、 其 他 颅 神经 受累 、 面 
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部 抽 搞 、 病 情 3 一 6 周 后 仍 未 见 好 转 或 3 一 6 个 月 
后 仅 有 部 分 恢复 ,以 及 麻痹 缓慢 进展 持续 3 周 以 上 。 


鉴别 诊断 


贝尔 麻痹 是 一 种 排除 性 诊断 。 据 报道 ， 将 面瘫 
误诊 为 贝尔 麻 辛 的 发 生 率 为 13% ~ 20%. MERE 
的 鉴别 诊断 应 包括 感染 性 原因 、 有 种 瘤 、 外 伤 、 炎 性 
过 程 及 代谢 性 疾病 ， 有 些 症状 也 可 能 是 由 中 枢 性 损 
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图 131-2 ARR. 
E (M) 神经 走行 及 分 布 
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害 导 致 ， 如 脑 血管 病 或 多 发 性 硬化 (RE 131-2). 

感染 性 病因 包括 莱 姆 病 、Ramsey-Hunt 综合 征 
(Kea - 带 状 疱疹 病毒 )、HIV、 中 耳 炎 及 乳 突 炎 。 
水 总 - 带 状 疱疹 病毒 感染 (Ramsey-Hunt 综合 征 ) 
是 偏 侧面 竣 的 第 二 常见 病因 。 和 典型 的 水 冯 - AAT 
疹 病 毒 感染 与 鼓膜 、 外耳 道 或 耳语 皮肤 起 汇 或 出 现 
疱疹 有 关 。 患 者 常 主诉 患 侧耳 廓 周围 剧烈 疼痛 ， 并 
A TENT AED, KI - 带 状 疱疹 病毒 感染 
者 面神经 功能 恢复 的 程度 和 预后 不 良 。 

单 侧 面瘫 的 其 他 感染 性 病因 也 应 加 以 考虑 。 急 
性 中 耳 炎 可 出 现 单 侧面 网， 被 认为 是 由 于 穿 过 中 耳 





病变 部 位 及 其 表现 


1. 颜 内 和 /或 内 耳 道 
由 于 第 乌 对 颅 神经 的 损伤 出 现 2、3、4 所 有 症状 
RHR. 


2. RH 
WAS. 4 Fes fes. disc ASP EG 
Ui AUGE 
3. 面神经 管 


所 有 4 的 症状 加 上 患 侧 舌 前 味觉 次 失 和 唾液 分 洲 
减少 ， 是 由 于 鼓 索 神经 损害 所 至。 听觉 过 敏 是 由 
于 局 冉 机 的 神经 分 支 受 到 影响 。 


4.*E3LTLULT. (RR, SHH ) 


Tif ( 口角 偏向 对 侧 ; ARERR Es di 
FADD as HG EA LO 。 





道 的 面神经 管 的 自然 腔 陈 处 继 发 感染 所 致 。 化 肤 性 
或 融合 性 乳 突 炎 可 改变 面神经 垂直 穿 过 是 骨 时 的 神 
经 传导 。 有 趣 的 是 ， 莱 姆 病 最 常见 的 头颈 部 表现 是 
SR, HIV 相关 性 面神经 麻辣 也 有 报道 。 

腮腺 肿瘤 由 于 侵犯 中 耳 道 可 能 出 现 偏 侧面 竣 。 
壮 骨 原 发 性 或 转移 性 恶性 肿 冯 也 可 出 现 上 述 表 现 。 
胆 脂 瘤 也 可 侵犯 面神经 管 出 现 面神经 麻 疗 。 小 脑 脑 
桥 角 肿瘤 (如 听 神 经 瘤 ) 可 出 现 面 肌 无 力 ,听力 丧 失 、 
眩 学 及 面部 感觉 减退 。 

一 定 要 除外 矣 部 行程 内 或 出 茎 乳 孔 后 的 面神经 
挫伤 ， 可 见于 近期 胭 腺 、 中 耳 或 内 耳 道外 科 手 术 以 
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AX 131-1 House-Brackmann 面神经 分 级 系统 


a» BE 临床 表现 
正常 面部 所 有 区 域 功能 正常 
轻 度 功能 障碍 大 体 ， 仔 细 观 察 可 见 轻 度 力 弱 ， 有 轻微 的 联 带 运动 
静止 ， 对称 性 和 张力 正常 
运动 :前额 一 一 中 度 至 良好 的 功能 ， 眼 一 一 稍 用 力 即 可 完全 闭合 ， 
口 一 一 轻 度 不 对 称 
中 度 功能 障碍 Kik: 双 侧 存在 明显 但 不 绥 扣 面容 的 差异 ， 有 显著 但 不 严重 的 联 带 运动 
静止 ， 对 称 性 和 张力 正常 
运动 :前额 一 一 轻 至 中 度 运动 ， 眼 一 一 用 力 后 可 完全 闭会， 
口 一 一 最 大 用 力 时 有 轻 度 力 弱 
中 重度 功能 障碍 Aik: 有 明显 的 力 弱 或 毁损 面容 的 不 对 称 
静止 ， 对 称 性 和 张力 正常 
运动 : 前额 一 一 无 运动 ， 眼 一 一 闭合 不 全 ， 口 一 一 最 大 用 力 时 不 对 称 
重度 功能 障碍 大 体 ;很 少见 到 运动 
静止 : 不 对 称 
运动 : 前 额 一 一 无 运动 ， 眼 一 一 不 能 闭合 ， 口 一 一 轻微 运动 
无 运动 


表 131-2 ”周围 性 面 疗 的 鉴别 诊断 


揽 咬 伤 史 ， 其 他 神经 系统 症状 ， 及 全 身 兽 状 【无力 、 厌 食 定 、 头 痛 ) 
Ramsey Hunt 综合 征 OKERRA) ”外耳 或 耳 道 内 的 疼痛 性 疱 益 炳 变 ， 偶 见 软 科 受累 
人 类 免疫 缺陷 病毒 (HIV) HIV 接触 史 
PHAR. FLIER HEE RT LP ee; HSE, Kli 


耳 镜 检查 可 见 病灶 

触 诊 时 有 肿 物 

感 音 神经 性 听力 丧失 、 陀 时 、 面 部 感觉 减退 (55 V 明神 经 受 损 ) 
慢性 耳 道 排 异物 史 ， 耳 镜 可 见 鳞 状 雁 片 


mHE, TARR RRENJE, CT 扫描 显示 面神经 通路 骨折 
PREFE, HAFT 


干燥 复 征 NL, ERN TUE 

aD REIR, HEX, LIR, ORRE 
可 侣 并 肺 部 症状 史 

由 下 至 上 进展 性 无 力 ， 麻 木 感 从 下 肢 开始 


糖尿 病史 ， 视 力 或 展 受 累 
高 血压 或 蛋白 尿 的 妊 媒 患者 


WC, MORS, REUCOTSROROK 
Hur Sed. MON EK EN, i ACE HE 
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面 竣 的 炎 性 病因 包括 干燥 综合 征 、 淀 粉 样 变 、 
结 节 病 及 吉 兰 - 巴 雷 综合 征 。 出 现 双 侧 面瘫 应 警惕 
上 述 疾 病 的 可 能 。 

代谢 性 疾病 如 糖尿 病 、 先 兆 子 痫 所 致 面 次 的 发 
病 率 可 能 高 于 其 他 病因 。 

中 枢 神经 系统 疾病 (如 脑 血管 病 和 多 发 性 硬化 ) 
可 出 现 面 次， 但 典型 者 为 上 运动 神经 元 性 竣 ， 不 累 
及 患 侧 上 面部 肌肉 。 


诊断 方法 


临床 上 如 面 疙 1 个 月 后 仍 无 改善 、 听 力 丧 失 、 
多 发 颅 神经 病 ， 或 出 现 肢体 瘫痪 、 感 觉 缺 失 等 体征 ， 
BET RARE AE. BA CT 可 除外 矣 骨 外 伤 或 杜 
部 面神经 肿 痛 。 包 强化 磁 共 振 成 像 检 查 可 除外 小 脑 
脑 桥 角 肿瘤 、 多 发 性 硬化 或 其 他 结构 性 损害 。 如 果 
听力 丧失 ， 可 行 听力 图 及 锥 骨 肌 反射 检查 以 除外 听 
Wen. 

如 患者 出 现 全 身 症 状 ， 如 发 热 、 体 重 减 低 、 皮 
疙 或 进行 性 面 肌 无 力 而 无 改善 ， 全 血细胞 分 类 计数 
有 助 于 除外 淋巴 网 状 内 皮 细 胞 的 恶性 肿瘤 。 如 怀疑 
有 糖尿 病 , 应 查 血糖 (或 糖化 血红 蛋白 )。 如 有 指 征 ， 
应 作 水 总 - 带 状 疱疹 病毒 及 伯 氏 朴 螺 旋 体 的 血清 搞 
体检 测 。 如 怀疑 结 节 病 ， 应 检测 血 钙 和 血管 紧张 素 
转换 酶 水 平 。 


处 理 和 治疗 


急性 单 侧 面 竣 的 处 理 在 于 减轻 炎症 对 面神经 的 
影响 ， 防 止 可 能 出 现 的 并 发 症 ， 预 测 功 能 恢复 。 


最 佳 治 疗 


贝尔 麻痹 的 最 佳 治疗 包括 应 用 剂量 相当 于 每 日 
lmg/kg 的 泼 尼 松 ， 即 皮质 类 固 醇 ， 治 疗 1 周 ,第 2 
周 开始 减 量 至 停 用 。 此 疗法 被 证 实 有 助 于 面神经 功 
能 的 恢复 。 抗 病毒 治疗 与 激素 治疗 联合 应 用 也 可 提 
高 疗效 ， 标 准 的 剂量 等 同 于 每 日 1000mg 85 aT f 3f 
韦 ， 通 常 应 用 7 ~ 10 天 。 发 病 3 天 内 的 早期 阿 彰 
洛 韦 - 泼 尼 松 疗法 可 获得 最 佳 的 治疗 效果 。 

对 于 眼 瞪 不 能 完全 闭合 的 患者 (House- 
Brackmann 4t IV 9t sk 3H R) 来 讲 ， 精 细 的 眼 保 护 
与 护理 非常 重要 。 这 包括 应 用 大 最 的 人 工 泪液 和 每 


日 多 次 外 用 眼 谊 直到 眼 能 够 闭合 为 止 。 男 外 ， 睡 前 
应 将 患 眼 轴 上 或 用 药物 贴 片 使 眼 瞪 闭合 ， 以 避免 睡 
眠 中 不 小 心 损伤 眼睛 或 使 暴露 的 角膜 干燥 。 极 少 应 
用 险 锋 合 术 来 保护 眼睛 免 受 损害 。 

应 用 电学 试验 可 帮助 预测 急性 面瘫 的 预后 。 与 
其 他 神经 不 同 的 是 ， 面 神经 兴奋 后 冲动 不 易 由 近 
端 传 向 可 能 的 炎症 或 水 肿 部 位 。 因 此 ， 面 神经 主干 
兴奋 后 在 其 穿 出 蕉 乳 孔 处 测量 面部 表情 肌 的 复合 肌 
肉 动 作 电 位 波幅 有 助 于 明确 预后 。 这 种 神经 电 图 学 
(ENOG) 检查 仅 在 自主 运动 完全 丧失 后 的 第 3 一 
21 天 有 益 。 与 对 侧 相 比 ，90% 以 上 患者 的 复合 肌肉 
动作 电位 波 师 下 降 , 如 发 病 第 14 天 还 未 见 动作 电位 ， 
则 提示 预后 极 差 ， 可 考虑 外 科 减 压 手术 。 

对 于 急性 面瘫 患者 ， 外 科 减 压 手 术 的 效果 一 直 
存在 质疑 。 经 神经 电学 证 实 并 仔细 簿 选 后 行 外 科 减 
压 手术 的 患者 ， 其 面神经 的 功能 最 终 得 到 改善 。 这 
种 外 科 手 术 方 法 涉及 中 颅 窜 开 颅 术 ， 通 过 有 经 验 的 
耳鼻 喉 科 医师 或 神经 外 科 医 师 选 择 性 减 压 面神经 的 
膝 状 神经 节 。 这 提示 减 压 集中 于 面神经 区 域 ， 在 骨 
性 解剖 管道 的 最 狭窄 处 ， 已 显示 能 提高 最 终 的 面 神 
经 功能 House-Brackmann 分 级 水 平 。 


避免 治疗 错误 


避免 治疗 差错 最 好 的 方法 是 在 应 用 阿 昔 洛 过 - 
泌 尼 松 疗法 之 前 ， 彻 底 评估 面 普 患 者 ， 并 考虑 到 所 
有 可 能 的 病因 。 否 则 将 可 能 洁 诊 严重 的 医学 疾病 或 
肿瘤 。 


恢复 


多 数 面神经 麻痹 患者 恢复 良好 。 对 于 发 病 3 一 
6 个 月 或 无 其 他 明显 原因 而 恢复 较 差 的 患者 ， 可 考 
虑 应 用 几 种 外 科 手 术 帮 助 其 恢复 功能 。 对 于 闭 险 功 
能 恢复 差 者 ， 应 用 金 重 瞪 植 入 术 可 能 会 促进 保护 角 
膜 功能 。 对 于 面部 表情 肌 饶 复 差 者 ， 近 年 来 有 应 用 
各 种 面神经 修复 及 神经 移植 手术 的 报道 。 


尽管 目前 大 量 证 据 表明 HSV 感染 与 贝尔 麻 辛 
相关 ， 但 何 时 及 为 何 出 现 潜 在 的 感染 导致 发 病 尚 不 
十 分 清楚 。 为 探讨 HSV 从 潜伏 处 复活 至 完全 裂解 
的 过 程 ， 应 开展 利用 反 转 录 至 合 酶 链 反应 探测 HSV 
裂解 状态 的 特异 性 信使 核糖 核酸 方面 的 研究 。 最 近 


FW CHEK TAA CIR B A TJ SC RE 
的 报道 ， 提 示 其 他 病毒 感染 可 能 会 致 病 。 


(Eq d fd B) 
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This meta-analysis indicates that corticosteroid treatment improves 
complete facial motor recovery for individuals with complete idiopathic 
facial nerve paralysis 
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三 叉 神经 痛 (trigeminal neuralgia, TGN ) ， 也 称 三 叉 神经 痛 症 ， 临 床 定义 为 三 叉 神经 感觉 分 布 区 的 
短暂 、 斯 裂 样 面部 疼痛 发 作 。 疼 痛 发 作 通常 可 被 特定 的 感觉 刺激 所 诱发 ， 如 咀嚼 、 轻 触 或 是 刮 胡须 。 除 发 
作 性 疼痛 外 没有 其 他 伴随 症状 ， 如 果 有 则 提示 医生 应 对 诊断 产生 怀疑 。 在 临床 检查 中 如 发 现 神经 功能 缺失 
的 症状 ， 应 进行 更 详细 的 检查 寻找 其 他 病因 。 多 数 病例 发 生 于 40 ~ 50 岁 或 50 岁 以 上 ， 每 年 发 病 率 为 ( 1 ~ 


4) /100 000， 有 报道 女性 多 于 男性 ， 比 例 约 为 2 : 1. 


病因 学 和 发 病 机 制 


TGN 的 确切 病因 未 明 。1934 年 ，Walter Dandy 
研究 了 215 例 TGN 病例 ， 尽 管 他 没有 详 述 这 些 患 
者 的 症状 ， 但 他 发 现 大 多 病例 中 存在 三 叉 神经 感觉 
支 的 血管 压迫 ， 多 数 为 小 脑 上 动脉 ， 或 者 没有 明显 
异常 改变 。 近 来 ， 主 要 的 病因 学 理论 认为 三 义 神 经 
感觉 根 进 入 区 尤其 容易 受到 机 械 奈 迫 ， 多 数 来 自 小 
脑 上 动脉 。 从 微观 上 讲 ， 神 经 要 进入 区 邻近 脑 干 ， 
是 从 中 枢 到 周围 血 奉 脂 的 过 滤 区 。 从 病理 生理 学 上 
讲 ， 视 械 干扰 作为 血管 压迫 的 结果 ， 可 导致 假 突 触 
传递 和 疼痛 刺激 的 传导 。 


临床 表现 


患者 自述 出 现 短暂 的 、 局 限于 三 叉 神 经 分 布 区 
| 支 或 更 多 支 的 反复 发 作 性 撕 裂 样 疼痛 (图 132-1, 
彩 图 132-1)。 疼 痛 主 要 发 生 在 单 侧 三 叉 神经 第 2 支 
(上 颌 支 ) 和 第 3 支 (下 颌 支 ) 分 布 区 ,第 1 支 ( 眼 支 ) 
受累 不 足 6%。 触 磁 受 累 皮 区 可 诱发 疼痛 。 多 有 长 
时 间 的 自发 缓解 期 。 随 时 间 进 展 ， 发 作 可 能 愈加 频 
繁 和 严重 ， 可 导致 营养 不 良和 受累 区 域 的 卫生 差 ， 
ANGE ME. Sos 的 患者 症状 发 生 于 双 侧 面部 ， 应 警 
葛 多 发 性 硬化 的 可 能 。TGN 患者 一 般 疼痛 部 位 恒定 ， 
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多 为 阵 发 性 白 裂 样 疼痛 ， 咀 嚼 或 甬 碰 触发 点 可 诱发 
疼痛 ， 症 状 通常 发 生 在 白天 ， 夜 间 较 少 发 生 。 一 些 
医生 把 试验 性 应 用 卡 马 西平 后 患者 的 症状 缓解 作为 
诊断 依据 ， 而 应 用 后 无 反应 者 提示 存在 其 他 病因 。 


鉴别 诊断 


存在 神经 功能 缺失 的 症状 应 提示 医生 除外 其 他 
疾病 而 不 支持 特 发 性 三 丸 神 经 痛 。 面 部 疼痛 伴随 神 
经 功能 缺失 的 症状 可 由 多 种 实质 性 病变 所 致 ， 如 肿 
瘤 、 感 染 、 动 脉 瘤 、 血 管 畴 形 或 是 多 发 性 硬化 。 少 
数 有 潜在 实质 性 病变 患者 可 无 神经 功能 缺失 的 症 
AR, StH BRM SURF RIETER, EET = RH 
三 叉 神经 痛 的 鉴别 诊断 很 多 (HE 132-1). Ura 
详尽 的 病史 和 体格 检查 。 任 何 偏离 三 丸 神经 痛 的 典 
型 症状 或 是 存在 其 余 伴随 症状 及 体征 时 应 考虑 其 他 
疾病 。 


诊断 方法 


详尽 的 临床 病史 采集 和 体格 检查 是 成 功 诊断 首 
发 和 再 发 TGN 的 关键 ， 尤 其 是 确认 疼痛 的 特征 非 
常 重要 。 精 确定 位 、 定 性 、 症 状 持续 时 间 和 发 作 时 
间 、 疼 痛 的 诱发 和 缓解 因素 均 应 注意 。 出 现 不 典型 


图 132-1 三 叉 神经 靖 的 典型 分 布 图 及 相关 解剖 。 
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疼痛 症状 《连续 的 、 钝 冯 或 搏动 性 疼痛 ， 使 患者 从 
睡眠 中 疼 醒 或 分 布 不 典型 的 疼痛 ) 时 应 寻找 其 他 的 
病因 ， 因 为 上 述 不 典型 症状 使 三 叉 神经 痛 的 诊断 可 
疑 。 更 进一步 说 ， 查 体 发 现任 何 神经 功能 缺失 症状 
时 不 支持 特 发 性 TGN， 应 考虑 其 他 疾病 。 最 后 ， 大 
多 TGN 患者 服用 卡 马 西 平 后 可 有 和 暂时 的 症状 缓解 。 
一 些 与 TGN 表现 类 似 的 疾病 可 行头 颅 磁 共 振 成 像 
(MRI) 检查 ， 以 排除 其 他 面部 疼痛 的 病因 。MRI 
阴性 者 TGN 的 可 能 性 大 ， 可 能 有 三 叉 神 经 的 血管 
压迫 。 没 有 相关 的 实验 室 检 查 可 帮助 诊断 ， 虽 然 这 
些 试验 有 助 于 缩 罕 由 病史 和 体格 检查 所 提示 的 鉴别 
诊断 范围 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


最 佳 治疗 的 目的 就 是 减轻 患者 育苗 ， 使 副 作 
用 减 到 最 小 。 常 首选 药物 治疗 。 一 线 用 药 是 卡 马 西 
平 ， 该 药 可 减轻 80% 以 上 患者 的 症状 。 多 次 用 药 后 
卡 马 西 平 在 许多 患者 的 疗效 减弱 ，40 匈 的 患者 出 现 
各 种 副作用 。 此 外 ， 卡 马 西平 是 肝 代 谢 诱导 剂 ， 可 
以 和 许多 其 他 药物 相互 作用 。 常 用 起 始 剂量 为 每 日 
200mg， 逐 渐 增 大 至 治疗 剂量 每 日 800 ~ 1200mg。 
MERA Ae, Wo. IRR. AR TEE, DU 
利尿 激素 分 说 不 足 综 合 征 、 充 血性 心力 衰 总 及 皮 
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阁 。 应 定期 监测 全 血细胞 计数 、 血 小 板 计 数 及 肝 功 
能 。 其 次 可 加 用 加 巴 晓 丁 ， 或 替代 卡 马 西平 ， 起 始 
量 为 300mg， 第 二 天 为 300mg，2 次/ 日， 之 后 为 
300mg，3 次 /日 ， 最 大 量 可 达 每 日 2.4g。 也 常用 
苯妥英 钠 ， 尽 管 认 为 其 疗效 不 如 卡 马 西平 ， 但 在 其 
他 药物 无 效 时 可 应 用 。 如 抗 惊厥 药物 无 效 或 是 突 发 
剧烈 疼痛 ， 可 加 用 巴 氯 芬 或 单独 应 用 。 但 巴 氯 芬 长 
期 应 用 有 效率 不 足 50%。 起 始 量 为 5mg，3 次 /日 ， 
每 3 天 增加 Smg， 直 至 最 大 量 每 日 80mg。 氧 确 西 
洋 也 可 有 一 定 疗效 ， 但 由 于 镇 静 作用 在 临床 中 较 少 
应 用 。 





外 科 治 疗 


对 于 药物 治疗 无 效 或 不 能 耐 受 副作用 者 需 手 术 
治疗 。 外 科 治 疗 有 三 种 方式 ， 经 皮 烧 灼 法 、 微 血管 
减 压 术 及 立体 定向 放射 疗法 。 

多 种 烧灼 术 已 被 用 于 TGN 的 治疗 ， 均 可 引起 
一 定 程 度 的 面部 麻 本 。 最 常用 的 手术 有 经 皮 半 月 神 
经 节 后 根 甘油 注射 、 经 皮 三 叉 神 经 节 球 囊 压 迫 术 和 
经 皮 射 频 三 叉 神经 根 切断 术 (PTR)。 各 种 手术 均 是 
经 皮 刺 人 后 由 患 侧 的 卵 圆 孔 处 进 针 。 适 应 证 包括 : 
药物 治疗 无 效 、 年 具 >70 岁 、 健 康 状况 不 好 、 能 忍 
受 面部 麻木 以 及 出 现 三 叉 神经 第 1 支 分 布 区 以 外 症 
状 的 患者 。 三 丸 神经 烧灼 术 治 疗 后 ，99% 的 患者 疼 
MUS, 46% 的 患者 面部 无 痛觉 ，42% 的 患者 痛觉 
明显 减退 ， 而 17% 的 患者 痛觉 轻 度 减 退 。 感 觉 迟 钝 
发 生 在 36% 术 后 无 痛觉 的 患者 、15% 痛觉 明显 减退 
的 患者 以 及 7% 痛觉 轻 度 减退 的 患者 。 再 发 疼痛 可 
RETF 18% 术 后 无 痛觉 的 患者 、21% 痛觉 明显 减退 
的 患者 以 及 47 免 痛觉 轻 度 减退 的 患者 死亡 较 罕见 。 

三 叉 神 经 微血管 减 压 术 (microvascular 
decompression, MVD) 比 经 皮 人 烧灼 术 损伤 性 大 ， 
但 具有 面部 感觉 保留 的 优点 。 该 方法 适用 于 年 轻 、 
三 叉 神经 第 1 支 分 布 区 有 症状 、 不 能 耐 受 面部 麻木 
的 患者 。 据 报道 ，75% 的 患者 为 小 脑 上 动脉 压迫 
三 叉 神 经 根 ，12% 的 患者 由 静脉 压迫 。82% 的 患 
者 术 后 疼痛 立即 减轻 。 术 后 10 4E, 70% 的 患者 仍 
有 良好 的 止痛 效果 。 面 部 麻木 的 发 生 率 为 1%， 面 
部 感觉 迟钝 需要 治疗 的 为 0.3%%。 在 一 项 对 1185 名 
患者 的 研究 中 ， 发 现 术 后 的 主要 并 发 症 有 : 2 例 死 
È (0.2%), 1 例 脑 干 梗死 〈0.1%)，16 例 同 侧 听 
HERA (1 和 )。 术 后 长 期 预后 良好 的 因素 有 : Bre, 
术 前 症状 出 现在 8 年 之 内 、 无 静脉 压迫 、 术 后 症状 
即刻 减轻 。 

据 报道 ，TGN 治疗 的 成 功率 很 高 ， 所 有 术 式 
术 后 疼痛 立即 减轻 的 比率 可 达 91 旬 (甘油 注射 神经 
根 切断 术 ) 至 98% (MVD 和 PTR)。 甘 油 注射 复发 
率 最 高 (54%), MVD 最 低 (15%), PTR 的 复发 率 
为 20% ~ 23%, PTR 后 2% ~ 10% 患者 出 现 感觉 
迟钝 ,而 甘油 注射 后 的 发 生 率 为 55%, MVD X 0.3%, 
MVD 手术 期 间 死 亡 率 为 0.6 旬 ， 经 皮 手术 的 死亡 率 
接近 0%. 

最 近 ， 立 体 定 向 放射 外 科 手 术 (stereotactic 
radiosurgery, SRS) 被 应 用 于 TGN 的 治疗 。SRS 


在 外 科 手 术 中 的 破坏 性 最 小 ， 主 要 为 聚焦 光束 放 
射 疗法 。 近 来 的 证 据 表明 ， 尽 管 复 发 率 未 明 ， 它 
仍 是 一 种 有 效 的 方法 。 常 见 的 副作用 为 面部 麻木 。 
如 果 患 者 有 既往 手术 治疗 史 ， 则 疗效 减低 。SRS 
的 主要 优点 是 破坏 性 小 。SRS 的 主要 缺点 是 ， 与 
其 他 手术 治疗 不 同 ，SRS 后 不 会 立即 出 现 疼痛 减 
轻 ， 而 可 能 需要 数 周 或 数 月 才能 出 现 。 因 此 SRS 
不 适用 于 进食 困难 的 严重 TGN 患者 ， 但 症状 轻 者 
可 适用 。 

总 之 ，TGN 的 诊断 应 基于 详尽 的 病史 、 体 格 
检查 以 及 MRI 的 帮助 . 明确 诊断 后 应 及 早 药物 治疗 ， 
如 果 没 有 禁忌 常 选用 卡 马 西平 。 对 卡 马 西平 无 效 者 
可 考虑 其 他 抗 惊 太 药 或 巴 毛 芬 。 所 有 药物 治疗 都 无 
能 为 力 时 ， 可 考虑 手术 治疗 。 手 术 方 法 取决 于 疼痛 
分 布 区 、 患 者 特点 以 及 患者 意愿 。 


避免 治疗 错误 


治疗 错误 可 分 为 两 类 。 第 一 类 与 做 出 正确 诊断 
和 初始 治疗 有 关 。 对 于 病史 和 体格 检查 无 特征 性 的 
病例 ， 应 积极 查找 其 他 病因 。 之 后 ， 应 随访 患者 症 
状 改善 和 药物 耐 受 的 情况 。 第 二 类 是 未 能 对 有 手术 
适应 证 的 患者 进行 手术 治疗 。 对 药物 治疗 无 效 或 是 
由 于 身体 虚弱 (如 厌食 症 ) 而 影响 日 常生 活 的 有 症 
状 患者 ， 可 以 考虑 新 的 有 前 景 的 手术 方法 。 


TGN 仍 是 一 种 消耗 性 疾病 。 当 前 ， 药 物 治疗 
仍 占 主体 。 然 而 ， 手 术 疗法 对 于 经 合理 药物 治疗 失 
败 的 患者 有 较 好 的 疗效 。MVD 相对 安全 ， 耐 受 性 
好 ， 术 后 疼痛 即刻 减轻 ， 应 加 以 考虑 。 外 科 手 术 能 
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迅速 减轻 症状 ， 应 尽早 决定 ， 尤 其 对 那些 因为 严重 
症状 (如 厌食 症 ) 而 影响 日 常生 活 的 患者 。 另 有 研 
究 调 查 SRS 的 有 效 性 和 安全 性 。 最 近 的 小 规模 研究 
资料 显示 反复 的 SRS 有效， 但 也 显示 有 些 出 现 感觉 
BRA. SRS 的 主要 优点 在 于 无 创 及 可 重复 性 操作 。 
此 外 ， 对 于 不 能 耐 受 手术 的 患者 ， 放 射 外 科 手 术 不 
失 为 一 种 好 的 选择 。 


( 王 淑 娟 译 Eb RK) 
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多 发 性 硬化 (multiple sclerosis, MS) 是 一 种 累及 中 枢 神 经 系统 白质 的 疾病 ， 年 轻 人 多 见 ， 发 病 高 峰 
在 20 ~ 30 岁 之 间 。 在 美国 患者 数 接近 30 万 。 此 年 龄 发 病 对 患者 的 影响 极 大 ， 使 其 不 能 正常 地 工作 及 生活 ， 


总 体 生 活 质量 明显 下 降 。 


MS 的 诊断 基于 详细 询问 病史 、 神 经 系统 查 体 以 及 磁 共 振 成 像 (MRI) 检查 ， 但 在 某 些 情况 下 ， 需 要 腰 
椎 穿刺 (lumbar puncture, LP) 进行 验证 。 近 来 最 新 的 治疗 进展 是 通过 更 好 地 理解 神经 系统 的 免疫 介 导 损 
害 ， 研 究 出 有 效 的 免疫 调节 疗法 ， 以 阻止 疾病 在 特定 阶段 的 发 展 。 在 过 去 10 年 中 ， 已 批准 6 种 免疫 调节 疗法 
治疗 MS， 现 常规 用 于 大 多 数 复发 -缓解 { relapsing-remitting，R-R ) 型 疾病 患者 。 这 些 免疫 疗法 能 有 效 地 


减少 新 的 病灶 形成 ， 降 低 复发 率 和 致 残 率 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


MS 是 一 种 中 枢 神 经 系统 (CNS) 慢性 炎症 性 
疾病 。 大 多 数 研究 表明 ， 它 是 一 种 自身 免疫 性 炎症 
过 程 导致 的 CNS di 8] aE, H 
于 部 分 修复 及 反复 多 次 受 损 使 体 鞘 再 生 不 完全 。 脱 
般 头 病变 的 启动 、 持 续 和 发 作 停止 的 具体 机 制 不明 ， 
正在 深入 研究 中 。 

遗传 和 环境 因素 在 本 病 的 发 展 中 起 重要 作用 。 
虽然 研究 发 现 ， 主 要 组 织 相 容 性 亚 型 HLA-DR2. B7 
和 A3 型 个 体 患 病 的 风险 更 大 ， 但 很 可 能 许多 基因 都 
参与 了 疾病 的 发 生 。 杰 生子 研究 表明 遗传 因素 影响 
发 病 ， 其 中 单 卵 双 生子 中 MS 发 病 的 一 致 率 是 35%, 
而 双 卵 双生 子 发 病 的 一 致 率 只 有 5%。 患 者 的 一 级 亲 
属 发 病 风险 至 少 比 同年 龄 的 普通 人 群 高 10%。 

较 早 的 流行 病 学 研究 指出 ， 部 分 MS 发 病 与 串 
者 15 岁 以 前 所 居住 的 地 理 位 置 有 关 ， 越 远离 赤道 
发 病 率 越 高 。 北 欧 人 的 后 谊 有 相对 高 的 发 病 风险 ， 
而 非 裔 美国 人 发 病 风 险 仅 为 白 种 人 的 一 半 ， 美 国 的 
亚 裔 和 西班牙 痛 人 群发 病 率 较 低 。 但 在 MS 发 病 过 
程 中 ， 其 地 理 因素 与 环境 或 遗传 因素 哪 一 个 关系 更 
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为 密切 尚 不 清楚 。 

尽管 有 疾病 活动 与 季节 变化 有 关 的 报道 ， 但 
MS 的 起 病 在 很 大 程度 上 是 独立 于 环境 因素 之 外 的 。 
身体 创伤 、 情 绪 压 力 和 上 呼吸 道 感染 与 之 有 关联 ， 
并 可 能 导致 突然 发 病 。 体 温 暂时 升 高 可 带 来 潜在 而 
可 道 的 神经 损害 ， 出 现 部 分 轴 突 的 脱 通 鞘 而 影响 神 
经 传导 。 


临床 表现 


典型 病例 通常 在 数 年 内 多 次 发 病 ， 表 现 为 CNS 
白质 内 多 个 部 位 的 斑 片 样 病变 (图 133-1)。 可 出 现 
几 种 发 作 形 式 , 约 85% 的 病例 为 复发 — 缓解 (R-R) 
型 MS， 更 常见 于 年 轻 女 性 ， 且 常 以 感觉 - 视觉 症 
状 起 病 (图 133-2 ; 彩 图 133-2), FHA MLE 
一 年 以 上 。R-R 型 MS 不 仅 是 最 常见 的 亚 型 ， 也 是 
唯一 对 免疫 调节 疗法 有 较 好 反应 的 亚 型 。 慢 性 进展 
型 MS 无 缓解 特性 ， 可 见于 10% 的 患者 ， 此 型 多 为 
男性 ， 发 病 时 间 较 晚 。R-R 型 MS BH 10 年 后 有 一 
半 的 人 病情 进展 ， 称 为 继 发 进展 型 MS。 暴 发 性 起 
病 而 无 缓解 者 很 少见 。 单 次 发 病 上 且 无 进展 者 也 有 报 


图 133-1 ”多 发 性 硬化 : 中 枢 神 经 系统 斑 块 样 病变 。 





道 。 仅 有 MS 临床 表现 的 患者 ， 或 是 第 一 次 临床 发 
作 支 持 MS H. MRI 扫描 也 符合 MS 的 病例 ，2 年 内 
发 展 为 临床 确诊 MS 的 风险 为 80%。 最 近 ， 研 究 重 
点 是 尽早 启动 免疫 调节 治疗 以 减少 长 期 的 残疾 ， 这 
需要 疾病 的 早期 诊断 ， 也 需要 高 质量 的 MRI 技术 。 

R-R 型 患者 的 症状 可 在 数 小 时 至 数 天 内 进展 ， 
之 后 的 数 天 到 数 周 可 有 不 同 程度 的 恢复 。 感 觉 症 状 、 
肌肉 无 力 、 单 眼 失 明 、 复 视 、 眩 举 ( 见 图 133-2)、 
动作 不 协调 和 膀胱 功能 障碍 是 MS 最 为 常见 的 临床 
表现 。 在 一 次 发 病 中 出 现 多 种 症状 提示 多 个 部 位 的 
白质 病变 。 第 一 次 发 病 ， 尤 其 如 果 未 累及 视觉 或 运 
动 功能 ， 则 往往 被 忽视 ， 但 当 回 顾 病 史 时 才 发 现 有 
病毒 感染 、 压 力 或 轻微 外 伤 等 原因 。 有 些 患 者 可 能 
出 现 累及 同一 大 脑 区 域 的 疾病 复发 。 初 次 发 病 后 常 
可 出 现 各 种 各 样 的 临床 症状 ， 包 括 疲劳 、 认 知 障 碍 、 
弥漫 性 疼痛 和 抑郁 症 。 本 病 的 发 病 时 间 及 恢复 程度 
个 体 差异 很 大 ， 较 好 的 预测 指标 有 发 病 最 初 2 年 的 
临床 病程 、MRI 上 的 多 发 损害 及 提示 急性 炎 性 改变 
的 MRI 对 比 增强 表现 。 

虽然 疼痛 并 不 常见 ， 但 2/3 的 MS 患者 在 其 疾 
病 过 程 中 曾 有 明显 的 疼痛 。 疼 痛 综合 征 包括 中 枢 神 
经 病 性 疼痛 、 烧 灼 样 感觉 迟钝 和 类 似 三 叉 神经 痛 的 
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根性 疼痛 。Lhermitte 征 是 一 种 疼痛 性 休克 样 感觉 ， 
常 可 自发 或 在 颈 部 运动 时 出 现 颈 部 、 上 背部 或 四 肢 
的 疼痛 。 疗 挛 可 导致 疼痛 的 肌肉 收缩 。 自 主神 经 系 
统 受累 可 导致 膀胱 功能 障碍 ， 出 现 靖 性 腹胀 。MS 
患者 中 27% 出 现 头 痛 ， 较 同龄 人 群 (12%) 多 见 。 
视神经 炎 串 者 在 发 病 之 前 和 病程 期 间 可 出 现 疼痛 。 
MS 患者 首 靖 发 生 率 是 同龄 人 群 的 2 倍 ， 但 全 面 性 
手 靖 大 发 作者 较 少 见 。 便 秘 和 膀胱 功能 障碍 往往 需 
要 认真 处 理 。 在 一 些 MS 患者 中 ， 情 绪 不 稳 和 认 知 
缺陷 与 进展 性 皮质 萎缩 有 关 。 


预后 


R-R 型 MS 的 平均 病程 为 自 诊断 起 5 ~ 10 年。 
病情 反复 加 重 期 间 的 有 限 人 恢复 及 遗留 的 多 种 残疾 是 
继 发 进展 型 的 特征 性 表现 。 总 体 的 预期 寿命 减少 只 
有 5 ~ 7 年 。 进 展 型 MS 患者 死 于 并 发 症 者 多 见于 
男性 ， 肺 炎 和 呼吸 衰竭 为 可 能 的 死因 。 抑 邦 症 也 很 
常见 ， 自 杀 率 可 增加 7 信 ， 尤 其 是 在 首次 诊断 ， 继 
而 出 现 高 级 功能 障碍 时 。 

MS 中 40% 是 良性 过 程 ，15 年 后 可 遗留 轻微 
的 功能 障碍 。 预 后 较 好 的 因素 包括 发 病 年 龄 较 轻 、 
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图 133-2 多 发 性 硬化 。 


多 发 性 硬化 的 眼 部 表现 
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以 感觉 和 视觉 症状 为 主 、 女 性 、R-R MR aA 
膀胱 受累 较 轻 者 。 预 后 不 良 与 发 病 年 龄 35 岁 以 上 、 
早期 运动 障碍 、 男 性 、 慢 性 进展 型 及 小 脑 和 兰 化 受 
累 等 因素 有 关 。 

MRI 是 在 随后 的 6 — 12 个 月 出 现 临床 加 重 风险 
的 最 好 预测 指标 ， 它 的 诊断 敏感 性 为 临床 查 体 的 10 
倍 左右 。 如 果 随 时 间 推 移 ，MRI 出 现 明显 可 见 的 多 
处 损害 和 饥 增 强 病灶 ， 则 提示 可 能 会 突然 临床 发 病 。 


鉴别 诊断 


CNS 血管 炎 的 再 发 加 重 表现 与 MS 相似 。MS 


Rem Mt, AAG 
(程度 较 轻 ) 


的 不 典型 特征 ， 如 精神 病 ，、 手 痛 发 作 以 及 MRI 灰质 
病变 ， 可 协助 作出 正确 的 诊断 。CNS 系统 性 红斑 狼 
疮 (SLE) 的 特点 是 皮层 下 血管 周围 区 域 的 多 发 损害 ， 
但 一 般 不 会 有 复发 - 缓解 的 临床 过 程 ， 而 且 往 往 出 
现 血清 抗 核 抗体 滴 度 升 高 ， 并 伴随 MS 患者 所 没有 
的 系统 性 损害 表现 。 白 塞 病 (Behcet's disease) 和 
干燥 综合 征 可 表现 为 多 发 性 CNS 损害 。 当 出 现 多 
个 颅 神经 病变 合并 口腔 或 生殖 器 溃疡 、 葡 萄 膜 炎 和 
脑膜 脑 炎 时 ， 应 高 度 怀 疑 白 塞 病 的 可 能 。 可 行 唇 或 
腮腺 活检 来 确诊 干燥 综合 征 。 维 生 素 B, 缺乏 可 出 
SURFER TE RA ASHER, MRI 扫描 可 见 相应 的 将 
髓 后 柱 白质 病变 。 肾 上 腺 脑 白 质 营养 不 良和 热带 痉 


OSM: CAE tT LE MS 样 表现 ， 但 非常 罕见 。 血 
管 病 中 短暂 性 脑 缺 血 发 作 或 脑 梗死 通常 发 生 于 老年 
人 ,或 者 是 有 明显 血管 疾病 危险 因素 的 人 群 中 ， 通 
常 不 会 误诊 为 MS。 同 时 需 注意 除外 结 节 病 、 梅 毒 、 
肿瘤 ， 如 怀疑 时 可 结合 MRI 和 上 脑脊液 (CSF) 结果 
加 以 区 分 。 首 次 发 病 且 症 状 不 典 现 的 病例 诊断 MS 
是 相当 困难 的 。 


诊断 方法 


MS 的 诊断 有 赖 于 CNS 功能 障碍 的 多 次 发 作 ， 
发 作 期 数 月 至 数 年 ， 恢 复 期 长 短 不 等 ， 神 经 系统 检 
查 发 现 的 异常 体征 与 CNS 多 发 病灶 有 关 。MRI 常 
用 于 确诊 MS， 可 表现 为 脑室 周围 弥散 性 T2 高 信和 号 
和 液体 衰减 反 转 恢复 (FLAIR). 序列 的 强度 变化 。 
典型 病 久 通 常 大 于 0.5cm， 圆 形 或 椭圆 形 ， 有 日 其 长 
jd; PERCHE parece EL. EE (LP) 和 诱发 电位 
检查 有 助 于 确定 临床 可 能 的 病例 及 帮助 排除 其 他 疾 
病 (图 133-3 和 133-4), 

临床 确诊 MS 的 特点 是 两 次 独立 的 发 作 史 ， 并 
存在 两 处 或 两 处 以 上 经 临床 或 实验 室 检 查 支 持 的 
CNS 44%, Wü AFP MRI £i £, 47 RACAL TH fL, 
用 于 明确 活动 性 病变 (对 比 增强 )， 并 用 于 评估 T2 
加 权 和 FLAIR MRI 成 像 上 可 见 的 全 部 病变 。 缺 少 
MRI 可 见 病 变 者 则 不 能 诊断 MS。 如 病程 超过 1 年 ， 
则 在 95% 的 确诊 病例 CSF 寡 克 隆 区 带 呈 阳性 ， 或 
出 现 免疫 球 蛋 白 G 升 高 ， 白 蛋白 CSF/ 血清 的 比率 
升 高 。 首 次 发 病 CSF 可 正常 ， 需 重复 LP 以 确定 
CNS 是 耕 存 在 抗体 的 合成 (图 133-3) 。 

诱发 电位 脑 电 图 有 助 于 发 现 临 床上 静止 的 脑 白 
质 病变 ， 可 通过 明确 多 个 CNS 病变 部 位 来 帮助 确立 
诊断 {图 133-3 和 133-4), 


处 理 和 治 


应 帮助 患者 了 解 本 病 临 床 表现 的 多 样 性 及 进展 
性 的 病程 特点 。 告 知 患者 MS 发 病 和 缓解 的 情况 多 
种 多 样 ， 预 测 某 一 个 体 的 残疾 程度 是 非常 困难 的 。 

所 有 考虑 为 临床 孤立 MS 综合 征 和 确诊 为 R-R 
型 MS 的 患者 均 推荐 应 用 免疫 调节 疗法 。 虽 然 在 初 
发 和 继 发 进展 型 患者 应 用 免疫 调节 制剂 还 没有 被 证 
明 是 有 效 的 ， 但 给 予 一 些 对 症 治疗 有 助 于 改善 患者 
的 生活 质量 。 
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最 佳 治疗 


最 佳 的 治疗 包括 让 看 护 者 熟悉 疾病 的 各 种 不 同 
表现 、 针 对 急性 加 重 期 的 主要 药物 和 直接 影响 长 期 
预后 的 药物 、 饮 食 和 应 激 处 理 建议 ， 以 及 各 种 对 症 
治疗 的 策略 。 有 许多 治疗 方法 可 选择 ( 见 后 )， 强 
烈 建议 应 用 的 治疗 方法 列 在 最 前 面 。 


急性 加 重 期 


大 剂量 、 脉 冲 式 给 予 皮质 类 固 醇 激素 可 以 立即 
发 挥 其 抗 炎 作 用 ， 并 能 显著 缩短 临床 发 作 时 间 。 短 
WAP cc STAR PITT AY EA oP PR ET 
性 进展 的 患者 长 期 口服 类 固 醇 药物 并 未 显示 有 益 的 
疗效 ， 所 以 应 避免 使 用 。 

急性 发 作 的 最 佳 治疗 药物 为 甲 波 尼 龙 ， 每 日 1 
区 静脉 注射 ， 连 续 5 天。 新 发 症状 出 现 后 2 周 内 开 
始 应 用 类 固 醇 是 最 有 效 的 。 尽 管 类 固 醇 的 积极 作用 
多 可 立即 显现 ， 但 在 一 些 患者 可 能 延至 1 个 月 或 更 
长 时 间 才 会 出 现 治疗 反应 。 


长 期 治疗 


已 有 证 据 表 明 几 种 药物 对 于 抑制 疾病 的 活动 疗 
效 较 好 。 治 疗 药物 的 选择 往往 是 依据 最 少 的 副作用 、 
患者 对 于 用 药方 式 和 用 药 时 间 的 选择 。 

干扰 素 (IFN)-Bla 和 IFN-Blb 能 平均 减少 35% 的 
R-R 型 MS 患 者 的 发 作 次 数 ， 还 可 减少 MRI 发 现 的 高 
达 85 旬 的 新 病灶 数 。 干 扰 素 的 作用 机 制 非常 复杂 。 
对 于 MS 患 者 ，IFN-B1a 和 Blb 可 能 抑制 炎症 细胞 活性 
和 T 细 胞 迁移 通过 血 脑 屏障 的 过 程 。 可 以 每 周 肌 肉 注 
$} (IFN-Bla) 或 隔日 皮下 注射 (IFN-pla 和 1b) 。 副 
作用 包括 流感 样 表现 、 头 痛 、 注 射 部 位 反应 ， 以 及 
可 能 加 重 抑郁 症状 。5 名 一 45 免 的 患者 出 现 中 和 抗 
体 ， 从 而 可 能 降低 疗效 。5 免 一 20 锡 的 患者 出 现 于 醋 
异常 和 血细胞 计数 的 变化 ， 需 要 在 治疗 期 间 对 患者 
密切 随访 监测 。 

MMR (StH 1, CoP-1) 是 由 四 种 
毛 基 酸 组 成 的 混合 物 ， 是 一 种 休 精 碱 性 蛋白 ， 可 能 
在 自身 抗原 优势 免疫 表 位 处 出 现 过 度 反 应 。 由 于 丹 
辅 抗原 能 发 自身 免疫 反应 ， 建 议 应 用 醋 酸 格拉 替 雷 
诱导 对 骨 精 抗原 的 免疫 耐 受 。 如 果 每 日 皮下 注射 本 
药 ， 可 减轻 1/3 R-R 型 MS 患者 的 病情 加 重 。 本 药 
具有 很 好 的 耐 受 性 ， 副 作用 也 小 。 
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图 133-3 ”多 发 性 硬化 : 诊断 试验 | 。 


体感 诱发 电位 反应 (SERI 
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KRM ( 诺 肖 林 ) 是 一 种 免疫 抑制 剂 ， 被 批 
准 用 于 进展 型 MS 患者 的 临床 加 重 期 ， 尽 管 一 线 治 
疗 多 应 用 IFN 或 醋酸 格拉 替 雷 。 每 3 个 月 静 点 一 次 。 
米 托 总 醒 具 有 心脏 毒性 ， 因 此 需要 监测 心脏 射 血 分 
数 。 它 还 可 引起 中 性 粒 细胞 减少 症 ， 从 而 增加 感染 
的 风险 。 用 药 过 程 中 需要 进行 仔细 监测 ， 并 加 用 止 
吐 药物 。 

那 他 珠 单 抗 (Tysabri) 是 最 近 批 准 使 用 的 免疫 
调节 药物 。 它 是 人 化 的 单 克 隆 抗 体 ， 可 对 抗 表达 在 
活化 单 核 细 胞 上 的 黏附 分 子 。 该 药 阻止 活化 的 单 核 
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细胞 从 外 周 循环 进入 CNS, 其 疗效 有 时 高 于 干扰 素 。 
然而 ， 在 最 初 批准 使 用 时 ， 三 例 致 死 性 的 进展 性 多 
灶 白 质 脑病 与 应 用 此 药 有 关 ， 因 此 即使 患者 愿意 承 
担 治疗 风险 ， 也 使 此 药物 的 应 用 受到 限制 。 

静脉 滴 注 免疫 球 蛋 白 和 血浆 置换 疗法 用 于 治疗 
视神经 营 骨 炎 ， 此 病 是 抗体 介 导 MS 的 一 个 亚 型 。 

硫 唑 嘎 叭 、 甲 氨 蝶 哈 、 克 拉 屈 滨 、 环 磷酸 胺 以 
及 环抱 素 对 快速 进展 型 MS 有 一 定 的 疗效 ， 但 因 这 
些 药 物 副 作用 太 大 ， 只 在 很 少 情况 下 才 考 虑 应 用 ， 
因而 限制 了 其 应 用 。 


图 133-4 ”多 发 性 硬化 : 诊断 试验 上 |。 
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后 的 视觉 诱发 电位 


饮食 疗法 


目前 建议 补充 维生素 D 和 低 饱 和 脂肪 酸 饮食 。 
流行 病 学 研究 表明 ， 规 律 摄 人 维生素 D 制剂 而 不 是 
从 食物 中 摄取 ,可 以 延缓 MS 的 进展 。 早 期 研究 表明 ， 
低 饱和 脂肪 酸 饮食 可 减轻 病情 的 加 重 趋 势 。 

其 他 有 关 饮 食 中 脂肪 的 研究 出 现 了 不 同 的 结 
果 。 一 项 随机 、 对 照 临床 试验 表明 ， 比 较 两 组 补充 
含 亚 油 酸 或 油 酸 的 植物 油 的 患者 ，2 年 后 食用 油 酸 
的 患者 较 食 用 亚 油 酸 者 有 更 为 严重 的 临床 复发 。 另 
-随机 临床 试验 比较 了 四 组 使 用 较 低 和 较 高 剂量 亚 
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油 酸 和 油 酸 的 患者 ， 结 果 显 示 食 用 较 高 剂量 亚 油 酸 
组 病程 略 有 缩短 ， 且 其 进展 、 加 重 的 程度 降低 。 


应 激 处 理 


应 激 处 理 是 成 功 治疗 MS 的 一 个 重要 因素 。 有 
研究 表明 ，MS 复发 率 可 通过 急性 应 激 频 率 和 利用 
社会 支持 的 处 理 策 路 进行 预测 。 这 些 研究 结 果 提 示 ， 
避免 多 种 应 激 因 素 、 改 善 知觉 压力 、 提 高 社会 支持 
可 能 有 利于 减少 MS HRS, SA. TE AMIE 
他 松弛 疗法 已 显示 可 能 有 助 于 减少 各 类 患者 的 自我 
知觉 压力 和 焦虑 。 
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对 症 治疗 


MS 的 对 症 治疗 包括 应 关注 疾病 的 一 些 伴随 症 
状 ,并 应 尽力 处 理 可 能 降低 功能 及 生活 质量 的 症状 。 

可 通过 规律 锻炼 、 练 瑜伽 、 复 合 碳 水 化 合 物 饮 
食 及 补充 多 种 维生素 来 降低 疲劳 感 。 金 刚 煤 胺 ， 每 
日 100mg 至 100mg 3 次 /日 ， 葛 达 非 尼 (Provigil), 
每 日 100mg 至 100mg 2 次/ 日， 是 唯一 证 实 能 减轻 
疲劳 感 的 治疗 方法 。 

应 用 巴 气 荔 可 减少 痛 性 肌肉 痉挛 ， 从 Smg、3 
次 /日 开始 ,直至 每 日 80mg; 或 替 扎 尼 定 (Zanaflex)， 
从 4mg、3 一 4 次 /日 ,至 每 日 36mg。 较 高 剂量 时 
可 出 现 睡意 和 疲劳 的 副作用 。 重 症 肌 肉 痉 挛 患 者 可 
精 内 注射 巴 氧 芬 ， 放 置 引 流 管 后 可 提供 更 高 的 CSF 
药物 浓度 ， 且 系统 性 副作用 更 少 。 物 理 治疗 、 按 摩 、 
ATA, Mel. Fhe, SAAE Py c HD a] mte 
ZER. 

npfüEtWUL T, AH SDR RSE RIA a BRIT 30 
循 尿 动力 学 特点 。 尿 急 、 尿 频 或 尿 失禁 可 以 抗 胆 碱 
能 药 治疗 ,如 奥 昔 布 末 (Ditropan)，Smg、2 次 /日 ， 
至 每 日 20mg， 或 每 天 一 次 延长 释放 形式 。 当 尿 动 
力学 揭示 存在 膀胱 排 空 间 题 可 予 导 尿 , 每 4 一 6 小 
时 排 空 一 次 。 生 物 反馈 治疗 也 可 以 帮助 调控 膀胱 功 
fik PS, 

AYER REIS fi MARE REPERE nT HT AI 
Ey, E£ 800mg, 4 次 /日 ; 卡 马 西 平 ， 可 用 
至 400mg，3 次 /日 ， MAR AA. WL PE 
痛 可 行 缓慢 伸展 运动 、 按 摩 和 冰 歼 。 经 皮 神 经 电 刺 
激 和 触发 点 注射 药物 也 可 缓解 肌肉 疼痛 。 三 环 类 抗 
抑郁 药 的 使 用 由 于 其 副作用 而 受到 限制 。 自 我 催眠 
训练 也 是 有 益 的 。 

在 病程 中 的 某 段 时 间 内 有 一 半 以 上 的 惠 者 曾 串 
有 抑郁 症 ， 尤 其 是 疾病 早期 的 年 轻 患 者 。 心 理 咨询 
联合 选择 性 5- 羟色胺 再 摄取 抑制 剂 可 改善 这 一 慢性 
致 残 性 疾病 的 症状 。 图 像 引 导 、 自 我 偿 眠 、 按 摩 和 
冥想 练习 是 治疗 焦 虚 的 有 益 的 替代 疗法 。 


过 免 治疗 错误 


急性 加 重 者 的 治疗 中 ， 重 要 的 一 点 是 避免 应 用 
类 固 醇 超 过 几 个 星期 。 类 固 醇 往 往 加 重 肺 、 泌 尿 系 
统 和 皮肤 的 感染 ， 经 常 导致 疾病 中 度 或 重度 加 重 。 
最 近 重 大 的 治疗 进展 是 通过 更 直接 的 免疫 系统 


修饰 ， 从 而 为 患者 和 临床 医生 提供 多 种 选择 。 重 要 
的 是 ， 从 依从 性 的 角度 给 患者 选择 适宜 的 药物 治疗 
方式 (尤其 是 注射 药物 )。 有 时 ， 抑 邦 症 或 认 知 功 
能 下 降 在 个 别 患 者 被 误 认 为 是 疾病 的 主要 进程 ， 而 
实际 上 可 能 是 一 些 可 逆 的 药物 副作用 。 能 够 正确 识 
别 MS 中 的 抑郁 症 非常 重要 ， 因 为 可 以 给 予 有 效 的 
药物 治疗 。 隐 性 感染 ， 尤 其 是 泌尿 系统 感染 ， 可 导 
致 明显 的 临床 恶化 ， 在 每 次 查看 患者 及 每 次 临床 症 
状 加 重 时 要 提起 注意 。 社 会 支持 的 水 平 、 身 体 残 疾 
的 程度 和 营养 状况 评估 对 全 部 患者 的 管理 都 至 关 重 
要 ， 应 定期 进行 评估 。 


rn 


研究 的 主要 领域 包括 进一步 确定 导致 斑 块 形成 
的 免疫 过 程 的 关键 步骤 抑制 细胞 活化 ， 限 制 T 
细胞 侵入 CNS， 抑 制 促 炎 细 胞 因子 的 产生 。 由 于 这 
一 疾病 与 早期 的 不 可 逆 性 轴 突 崩 解 有 关 ， 因 此 目前 
正在 积极 寻求 适宜 的 神经 保护 剂 。 联 合 治疗 可 能 是 
未 来 治疗 的 一 个 发 展 方向 ， 应 针对 疾病 发 展 的 不 同 
阶段 给 予 不 同 的 免疫 调节 治疗 。 此 外 ， 神 经 保护 剂 
将 对 新 的 病变 和 既往 多 次 神经 功能 障碍 导致 的 残疾 
提供 更 好 的 保护 作用 。 在 基因 表达 图 谱 的 指导 下 ， 
针对 不 同 疾 病 亚 型 以 及 个 别 患者 给 予 特异 性 的 治 
疗 。 生 活 方式 的 调整 ， 如 人 饮食、 补充 物 和 替代 疗法 ， 
很 有 前 途 ， 且 将 在 临床 对 照 试验 中 进一步 加 以 评估 。 


(Ed i Xd M) 
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重症 肌 无 力 


引言 

重症 肌 无 力 (myasthenia gravis, MG) 是 最 常见 的 神经 肌肉 传递 障碍 性 疾病 。 常 见 的 病因 是 获得 性 
免疫 异常 ， 也 有 一 些 是 源 于 维持 正常 神经 肌肉 接头 功能 的 关键 性 蛋白 、 受 体 和 激素 的 遗传 学 异常 。MG 的 年 
发 病 率 约 为 9/1 000 000， 患 病 率 约 为 200/1 000 000， 但 也 有 部 分 诊断 证 据 不 足 ， 未 计算 在 内 。 既 往 研 究 显 
示 女 性 患 病 多 于 男性 ， 发 病 高 峰 年 龄 女性 为 10 ~ 30 岁 ， 男 性 为 60 ~ 80 岁 。 随 着 人 口 老 龄 化 ，MG 的 平均 发 


病 年 龄 亦 呈 上 升 趋势 。 目 前 ， 男 性 比 女性 更 易 钦 患 该 病 ， 并 且 多 在 50 岁 以 后 发 病 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


正常 的 神经 - 肌肉 接头 是 由 运动 神经 末梢 间断 
地 释放 乙酰 胆 碱 (ACh) (重子 )。 这 些 ACh 穿越 突 
触 间 附 ， 并 与 肌肉 终 板 处 膜 皱 福 上 的 特异 性 受 体 结 
合 。 刺 激 运动 神经 可 释放 许多 ACh 量子 ， 使 肌肉 终 
板 和 肌 膜 去 极 化 ， 导 致 肌肉 收缩 。 获 得 性 MG 患者 
神经 肌肉 接头 的 突 触 后 膜 搜 神威 少 或 表 失 。ACh 受 
体 (AChR) 特异 性 抗体 黏附 在 肌 腊 上， 导致 肌肉 
终 板 膜 上 的 ACHR 浓度 减少 。 虽然 ACHR 释放 正常 ， 
但 由 于 上 述 异 常 ， 其 作用 于 突 触 后 膜 的 作用 降低 ， 
减少 了 神经 冲动 产生 动作 电位 的 可 能 性 。 

胸腺 异常 与 MG 有关 ， 但 其 具体 机 制 不 明 。 
MG 患者 中 10% ~ 15% BA WOR RT, 70% 患 胸 
腺 增生 (生发 中 心 )， 提 示 胸 腺 存在 活跃 的 免疫 反 
应 。 胸 腺 增生 样 改变 发 生 在 B 细胞 和 辅助 下 细胞 相 
互 作用 产生 抗体 的 淋巴 样 组织 区 域内 。 由 于 胸腺 是 
免疫 自身 耐 受 的 中 心 器 官 ， 故 可 推测 出 ,在 MG 患 
者 中 胸腺 异常 导致 免疫 耐 受 力 下 降 ， 产 生 免 疫 介 导 
的 AChR 损伤 。 胸 腺 包含 MG 发 病 机 制 中 所 有 的 必 
需 因 素 : 表 达 AChR 抗原 的 肌 样 细胞 ,抗原 递 旦 细胞 、 
免疫 活性 T 细胞。 将 取 自 MG 患者 的 胸腺 组 织 植 人 
具有 免疫 缺陷 的 鼠 体 内 可 产生 ACHR 抗体 ， 这 表明 
胸腺 在 MG 发 病 机 制 中 的 重要 作用 。 
936 


大 多 数 MG 患者 的 胸腺 肿瘤 是 良性 、 高 分 化 、 
有 包 膜 的 ， 可 以 完全 被 外 科 手 术 摘 除 ， 它 不 同 于 慢 
性 胸腺 功能 亢进 所 导致 的 胸腺 痪 ， 因 为 MG 可 以 在 
胸腺 冲 摘 除 后 存在 很 多 年 ， 而 且 在 胸腺 增生 的 患者 
中 主要 的 白细胞 抗原 单 倍 型 与 胸腺 癌 串 者 不 同 。 同 
时 患 有 胸腺 痛 的 患者 与 其 他 患者 相 比 ， 通 常 合 并 有 
严重 的 疾病 、AChR 抗体 的 高 表达 和 较 重 的 肌 电 图 
异常 。 大 约 20% 在 30 一 60 岁 发 病 的 MG 患者 并 发 
WI. Mi 60 岁 后 发 病 者 则 很 少 。 


临床 表现 


MG 忠 者 表现 为 特定 的 肌 无 力 而 不 是 周身 逐 
力 。2/3 的 MG 患者 最 初 表现 为 眼球 活动 障碍 、 上 
EK RGESKAZHE, JE 6E 2 年 内 出 现 所 有 的 症状 【图 
134-1; 彩 图 134-1)。1/6 的 患者 以 口 咽 部 肌 无 力 (HL 
嚼 、 乔 咽 或 说 话 困难 ) 为 首发 症状 。 首 发 肢体 无 力 
仅 发 生 在 10% 的 患者 当中 。 初 期 的 肌 无 力 很 少 局 限 
于 某 一 肌 群 (如 颈 或 手指 伸 肌 或 通 屈 肌 )。 本 病 肌 
无 力 程度 在 1 天 内 可 有 明显 的 波动 , 通常 蝴 起 较 轻 ， 
之 后 逐渐 加 重 ， 尤 其 是 受累 肌肉 运动 过 度 后 无 力 更 
加 明显 。 

该 病 病 程 多 种 多 样 ， 但 通常 连 渐 进展 。 约 109 
的 患者 仅 限 于 眼 肌 无 力 。 其 余 患 者 在 病 初 2 年 内 可 


图 134-1 重症 肌 无 力 。 


病理 生理 概念 
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逐渐 进展 ， 出 现 口 咽 部 及 四 肢 肌 无 力 。 约 2/3 的 患 
者 在 发 病 第 1 年 肌 匹 力 最 重 。 未 经 皮质 类 固 醇 激素 
治疗 者 ， 约 yas 患者 可 有 自发 缓解 ，1/3 出 现 病 情 亚 
ft. 13 患者 死亡 。 未 经 治疗 的 自发 缓解 可 发 生 在 
疾病 早期 ， 但 典型 症状 的 波动 持续 时 间 较 短 ， 然 后 
在 几 年 内 出 现 进展 性 加 重 。 治 疗 (CAU) 可 以 改善 
MG 的 病程 和 预后 。 情 绪 低 落 、 全 身 疾 病 (尤其 是 
呼吸 道 病毒 感染 )、 甲 状 腺 功能 减退 或 亢进 、 怀 孕 、 
经 期 、 使 用 影响 神经 肌肉 传导 的 药物 以 及 体温 升 高 ， 


上 险 下 玲 和 微笑 时 面 肌 
XJ) RE UL CU E 





应 用 依 了 前 氢 胶 后 改善 


BAW, PLAT A. 
1 RA RAIN 


都 可 以 导致 肌 无 力 症状 加 重 。 


鉴别 诊断 


肌 无 力 的 鉴别 诊断 很 多 ， 但 其 典型 的 症状 有 
助 于 临床 医生 作出 诊断 。 多 变 的 眼 上 蛤 下 穗 和 波动 性 
AY ARLE: MG 的 特征 性 症状 。 对 于 不 典型 的 症 
状 ， 应 该 考虑 到 运动 神经 元 病 和 肌 膜 疾病 (线粒体 
肌 病 )。 神 经 中 毒 、 累 及 脑 干 的 中 枢 神 经 系统 疾病 、 








938 第 XI 部分。 神经 系统 疾病 


海绵 窦 血栓 形成 很 少见 ， 但 应 考虑 在 内 。 仔 细 的 神 
经 系统 查 体 和 适当 的 诊断 性 试验 可 以 帮助 证 实 每 一 
个 诊断 。 


诊断 方法 


神经 肌肉 信号 传递 异常 导致 肌 无 力 的 特点 基 静 
脉 应 用 依 酚 握 胺 后 症状 可 有 所 改善 。 通 常 ， 患 者 出 
现 眼 瞪 下 冬 和 眼 肌 麻 辛 即 可 诊断 该 病 ， 而 其 余部 位 
肌 无 力 对 诊断 帮助 不 大 。 一 些 患 者 ， 尤 其 是 时 儿 和 
儿童 ， 由 于 动作 电位 持续 时 间 较 长 ， 对 静脉 注射 依 
酚 氧 胶 反 应 不 明显 ， 但 肌 注 新 斯 的 明 后 有 明显 的 反 
应 。 有 些 患者 给 予 常 规 的 吡 斯 的 明 试 验 性 治疗 后 ， 
症状 有 所 缓解 ， 但 应 用 单一 剂量 的 依 酚 氮 胺 或 新 斯 
的 明 后 症状 改善 并 不 明显 。 

70% ~ 90% 获得 性 全 身 无 力 患 者 和 50% ~ 
75 名 眼 肌 麻辣 的 患者 血清 AChR 抗体 阳性 。 肌 无 力 
程度 相似 的 惠 者 血清 中 AChR 抗体 滴 度 可 有 很 大 差 
异 ， 故 不 能 以 此 来 预测 疾病 的 严重 程度 。 约 10% 的 
患者 血清 中 未 检测 到 结合 抗体 ， 且 在 组 织 培养 中 显 
示 有 其 他 抗体 参与 调节 AChR 的 更 新 。 在 发 病 早 期 
ACHR 抗体 滴 度 很 低 甚至 检测 不 到 ， 随 疾病 进展 其 
滴 度 呈 上 升 趋势 。 系 统 性 红 位 狼疮 、 炎 症 性 神经 病 、 
肌 鞭 缩 侧 索 硬 化 、 风 湿性 关节 炎 、 应 用 D- PERE 
胸腺 瘤 不 伴 MG 以 及 MG 患者 的 健康 亲属 等 ，AChR. 
抗体 滴 度 很 少 升 高 。 外 科 手 术 过 程 中 应 用 全 麻 和 肌 
松 剂 后 48 小 时 内 测定 AChR 抗体 ， 会 出 现 假 阳性 结 
E, AChR 结合 抗体 滴 度 升 高 并 有 相应 的 临床 表现 时 
可 明确 诊断 MG, 但 正常 的 抗体 滴 度 也 不 能 排除 本 病 。 
抗 肌肉 特异 性 受 体 栈 氮 酸 激酶 (MuSK) 抗体 是 形成 
神经 肌肉 接头 的 一 种 重要 的 表面 膜 成 分 ， 发 现 于 近 
50% 的 血清 AChR 抗体 阴性 的 MG 患者 。 

非 MG 患 者 重复 神经 刺激 (repetitive nerve 
stimulation, RNS) 诱发 的 复合 肌肉 动作 电位 波幅 正 
常 或 仅 轻 度 下 降 。 肌 无 力 患者 低频 神经 刺激 后 的 第 
4 或 第 5 波 波 申 至 少 从 初 值 下 降 10% (图 134-2)。 
RNS 后 波幅 递减 多 见于 近 端 肌 无 力 ， 如 面 肌 、 肪 二 
头 肌 、 三 角 肌 和 斜 方 肌 ， 而 手 部 肌肉 受累 时 少见 ， 
这 种 递减 反应 随 着 疾病 的 进展 可 更 为 明显 。60% 的 
MG 患者 有 明显 的 RNS 后 波幅 递减 反应 。 

单 纤维 肌 电 图 (图 134-2) 是 神经 肌肉 传递 性 
疾病 最 敏感 的 临床 试验 ， 几 乎 所 有 MG 患者 单 纤维 
肌 电 图 均 出 现 题 抖 (jiter) g., WAC IT et Ra 


象 最 明显 ， 但 正常 肌 力 者 也 可 出 现 此 现象 。 在 轻微 
的 或 单纯 眼 肌 无 力 患 者 ， 疗 封 增 加 可 能 仅 发 生 于 面 
肌 。 颜 抖 现象 是 神经 肌肉 信号 传递 异常 的 非特 异性 
指标 ， 也 可 见于 其 他 运动 单位 疾病 。 如 肌 无 力 患 者 
单 纤维 肌 电 图 辣 拌 现象 正常 ， 可 除外 由 神经 肌肉 信 
号 传递 异常 所 致 的 肌 无 力 。 


处 理 和 治疗 


MG 有 很 多 治疗 方案 可 供 选择 。 所 有 推荐 的 治 
疗 方案 都 是 经 验 性 的 ， 对 于 是 否 应 选择 某 一 特定 的 
治疗 方案 ， 专 家 尚未 达成 共识 。 治 疗 方法 的 选择 应 
基于 对 每 一 患者 病史 的 了 解 和 预测 该 患者 对 某 一 特 
定 治疗 方式 的 反应 。 应 根据 疾病 的 严重 程度 、 患 者 
的 年 龄 和 性 别 以 及 功能 缺损 的 程度 来 制订 个 体 化 治 
疗 方案 。 由 于 存在 显著 的 症状 波动 性 ， 因 此 对 任何 
治疗 的 反应 很 难 加 以 评估 。 未 经 特殊 治疗 的 患者 ， 
尤其 是 疾病 的 早期 可 出 现 自发 缓解 乃至 症状 减轻 。 

AN BRA AS (ChE) 抑制 剂 能 够 延缓 胆 碱 能 突 触 
处 ACh 的 酶 解 作用 ， 导 致 神经 肌肉 接头 处 的 ACh 
聚集 ， 作 用 时 间 延 长 。 一 些 患 者 应 用 ChE 抑制 剂 后 
症状 可 有 相当 程度 的 改善 ， 而 另外 一 些 患 者 则 改善 
不 明显 或 无 改善 ， 但 肌 力 很 少 恢复 至 正常 水 平 。 澳 
吡 斯 的 明和 省 新 斯 的 明 是 最 常用 的 ChE 抑制 剂 。 设 
有 适用 于 所 有 患者 的 固定 的 剂量 方案 。 感 染 、 月 经 、 
情感 应 激 和 高 温 天 气 时 所 需 ACh 抑制 剂 在 每 一 日 或 
一 天 当中 的 剂量 可 有 很 大 差异 。 不 同 肌肉 对 药物 的 
反应 不 同 ， 给 予 任 一 相同 剂量 的 药物 ， 在 某 些 患者 
可 出 现 肌 力 恢复 ， 有 些 则 无 变化 ， 有 的 甚至 出 现 肌 
无 力 加 重 。 

胃 肠 道 反应 (如 恶心 、 大 便 稀 软 、 反 酸 、 吧 吐 、 
腹部 痛 性 痉挛 和 腹泻 ) 常见 。 对 于 有 吞咽 功能 受累 
和 呼吸 功能 不 全 的 患者 来 说 ， 支 气管 和 口腔 分 小物 
增加 是 十 分 严重 的 情况 。ChE 抑制 剂 的 副作用 可 能 
是 由 于 ACh 在 平滑 肌 和 自主 分 泌 腺 体 的 毒 副 碱 受 体 
以 及 骨骼 肌 的 烟 碱 受 体 上 聚集 的 结果 。MG 患者 常 
规 剂量 应 用 ChE 抑制 剂 很 少 出 现 中 杠 神 经 系统 的 不 
BPEJ. HIREA tg AE RT fe RUIT 
量 (无 力 ) 症 状 。 过 量 的 烟 碱 受 体 可 导致 肌 无 力 危 象 ， 
出 现 严 重 的 全 身 无 力 和 呼吸 衰竭 .。 

目前 主张 多 数 MG 患者 行 胸腺 切除 术 。 但 遗憾 
的 是 ， 很 省 有 研究 表明 术 前 肌 无 力 的 严重 度 与 术 后 
改善 的 时 间或 程度 有 直接 的 关联 。 通 常情 况 下 ， 胸 


图 134-2 辅助 检查 。 
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重症 肌 无 力 患 者 的 胸腺 异常 
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腺 切除 林 后 2 ~ 5 年 会 有 最 明显 的 症状 改善 ， 但 改 
善 的 时 间 并 不 能 完全 确定 ， 明 显 的 功能 障碍 可 能 在 
术 后 持续 数 月 或 数 年 。 年 轻 患 者 在 疾病 早期 行 胸腺 
切除 术 的 效果 最 好 ， 但 是 症状 改善 可 能 会 发 生 在 
术 后 30 年 或 更 长 时 间 。 而 60 岁 后 发 病 者 行 胸 腺 
切除 本 后 ， 症 状 很 少 会 有 本 质 上 的 改善 。 有 胸腺 
痪 的 患者 在 胸腺 切除 术 后 不 如 无 胸腺 痛 患 者 的 术 
后 反应 好 。 

应 用 泌 尼 松 治疗 后 75% 以 上 的 患者 完 状 有 明显 
改善 或 完全 缓解 ， 剩 余 25% 的 患者 用 药 后 也 有 部 分 
改善 , 大 部 分 症状 改善 发 生 在 治疗 后 的 最 初 6 一 8 周 ， 
之 后 的 数 月 内 可 出 现 肌 力 增加 到 完全 恢复 。 新 发 病 
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的 患者 用 药 后 症状 改善 较 明 显 ， 但 慢性 病程 者 症状 
也 可 出 现 部 分 改善 。 病 情 严 重 程度 并 不 能 预测 患者 
的 预后 。 和 患 有 胸腺 瘾 者 在 胸腺 瘤 摘 除 前 后 应 用 小 尼 
松 均 有 了 明显 的 症状 改善 ， 以 每 日 1.5 一 2 mgkg 为 起 
始 剂量 时 可 获得 最 好 的 治疗 反应 。 约 13 患者 在 开 
始 用 药 后 可 出 现 暂时 的 肌 无 力 加 重 ， 通 常 发 生 在 治 
疗 后 7 ~ 10 天 内 ， 可 维持 6 天 左右 。 故 可 以 从 不 
致使 病情 加 重 的 最 小 剂量 开始 治疗 ， 然 后 缓慢 加 量 
至 症状 改善 。 这 样 的 用 药方 法 也 可 能 会 加 重病 情 ， 
且 治 疗 反 应 不 可 预测 。 长 期 应 用 皮质 激素 的 主要 不 
利 方面 是 副作用 的 发 生 。 

还 有 一 些 免疫 抑制 剂 也 可 用 于 MG 的 治疗 。 大 
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多 数 患者 应 用 吗 鞋 去 考 酚 酯 和 硫 唑 味 叭 也 可 使 症状 
缓解 。 应 用 硫 唑 味 叭 治疗 后 的 效果 在 4 一 8 个 月 后 
方 可 出 现 。 一 旦 症状 出 现 缓解 ， 应 继续 用 药 维持 ， 
如 停 药 或 低 于 治疗 剂量 用 药 后 2 ~ 3 个 月 可 再 次 出 
现 复发 。 应 用 皮质 激素 效果 不 明显 者 也 可 能 对 其 他 
免疫 抑制 剂 敏感 ， 反 之 亦 然 。 一 些 患者 联合 应 用 皮 
质 激素 和 另 一 免疫 抑制 剂 效果 比 单 一 用 药 效果 好 。 
由 于 硫 唑 嘎 聆 的 作用 较 迟 缓 ， 故 联合 用 药 时 当 硫 唑 
味 叭 发 挥 作用 时 快速 起 效 的 泌 尼 松 在 体内 的 含量 已 
迅速 减少 。 大 约 13 患者 出 现 轻微 的 剂量 依赖 性 副 
作用 ， 只 和 需 减 最 即 可 ， 而 无 需 停 药 。 

环 孢 素 主要 抑制 TT 淋巴 细胞 依赖 的 免疫 反应 ， 
有 了 时 会 对 MG 治疗 有 效 。 大 多 数 患 者 在 应 用 环 和 抱 素 
1~ 2 个 月 后 症状 开始 改善 ， 维 持 治疗 剂量 症状 会 
有 持续 的 缓解 。 在 开始 用 药 6 个 月 后 出 现 最 明显 的 
治疗 效果 ， 此 时 应 逐渐 减 量 直至 最 小 维持 剂量 。 肾 
毒性 和 高 血压 是 该 药 的 主要 不 良 反应 ， 应 禁用 或 愤 
用 影响 环 孢 素 代谢 的 药物 。 

MG 患者 可 静脉 或 口服 应 用 环 磅 酰 有 陀 。 半 数 以 上 
的 患者 用 药 1 年 后 症状 可 完全 消失 。 副作用 也 很 常见 。 
和 危及 生命 的 感 娄 是 免疫 抑制 患者 和 侵袭 性 胸腺 痛 患 者 
的 重要 危险 因素 。 但 恶性 肿 冯 的 长 期 危险 不 明 。 

血 桨 分 离 置 换 疗 法 (血浆 置换 ) 用 于 各 种 原因 
引起 的 肌 无 力 症状 突然 加 重 患 者 的 短期 干预 治疗 ， 
也 可 用 于 手术 前 迅速 改善 肌 力 ， 亦 可 长 期 间断 用 于 
对 其 他 治疗 无 效 的 MG 患者 。 根 据 临 床 的 反应 来 决 
定 是 否 采用 血浆 置换 以 及 置换 次 数 。 几 乎 所 有 的 患 
者 在 血浆 置换 后 都 有 症状 的 暂时 减轻 ， 最 早 在 第 1 
次 、 最 迟 在 第 14 次 血浆 置换 后 患者 会 出 现 明显 的 
症状 改善 ， 症 状 改善 可 持续 几 周 到 几 个 月 ， 但 如 继 
续 治 疗 而 不 采取 胸腺 切除 术 或 免疫 抑制 剂 治疗 则 会 
失去 治疗 效果 。 大 多 对 初次 治疗 反应 良好 的 患者 在 
随后 的 血浆 置换 治疗 中 症状 也 会 有 所 改善 ， 多 次 血 
桨 置换 并 不 能 使 治疗 的 效果 累加 。 

大 剂量 (2g/kg, 在 2 ~ 5 天 输入 ) 静脉 输 注 免 
REER H (intravenous immunoglobulin, IVIG) 可 
出 现 较 好 疗效 。50% — 100% 的 患者 通常 在 1 周 内 
症状 改善 ， 通 常 可 持续 几 周 或 几 个 月 。IVIG 的 常见 
不 良 反应 与 输 注 速度 有 关 。 本 药 确切 的 作用 机 制 未 
明 ， 但 可 能 与 非特 异性 下 调 抗体 产生 有 关 。 


避免 治疗 锚 误 
临床 医生 如 果 能 够 全 面 彻底 地 了 解 每 一 位 患者 


可 能 的 病程 经 过 、 特 定 治疗 后 可 能 出 现 的 反应 以 及 
治疗 后 的 潜在 副作用 ， 就 可 以 避免 一 些 治疗 误区 。 
应 依据 疾病 的 严重 程度 、 患 者 的 年 龄 和 性 别 以 及 功 
能 损害 程度 ， 来 确定 个 体 化 的 治疗 方案 。 成 功 的 治 
疗 需 要 进行 严密 的 医学 监测 和 长 期 随访 。 长 期 症状 
改善 后 的 肌 无 力 复发 预示 着 疾病 的 进展 ， 临 床 医生 
应 重新 评估 现 有 的 治疗 方案 ， 并 估计 是 否 有 潜在 的 
系统 性 疾病 或 胸腺 净 。 


未 来 MG 患者 的 治疗 目标 有 闵 于 曾 明 抗 AChR 
反应 的 分 子 免疫 学 机 制 ， 制订 合理 的 治疗 计划 ， 治 
疗 由 于 免疫 系统 异常 导致 的 AChR 免疫 反应 。 为 达 
到 这 一 目标 ， 应 进一步 关注 以 下 6 方面 的 治疗 策略 ， 
首先 ， 治 疗 目标 为 抗原 特异 性 B 细胞 ， 第 二 ， 治 疗 
目标 为 抗原 特异 性 CD4+ T 细胞 ;第 三 ， 对 抗原 提 
呈 细 胞 协同 刺激 反应 的 干预 治疗 ， 第 四 ，CD4+T 
细胞 对 自身 抗原 或 CD4+ 表 位 耐 受 或 无 反应 的 诱导 
治疗 ， 第 五 ， 刺 激 免疫 学 环 路 ， 激 活 CD4+ 细胞 表 
达 的 活化 抗原 特异 性 CDS 细胞 ， 第 六 ， 干 预 细 胞 
因子 功能 和 阻碍 自身 免疫 介 导 的 炎症 反应 治疗 。 


( 王 淑娟 译 王 小 洁 校 ) 
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Philip J. Klemmer * William D. Mattern 


泌尿 道 感 染 


引言 


泌尿 道 感染 (urinary tract infection, UTI ) 是 描述 尿 中 微生物 定植 和 所 有 泌尿 道 构 成 部 分 ( 包括 
ik, BEBE. MRE. FLAG) 感染 的 一 个 宽泛 术语 。 在 日 常 诊疗 中 ，UTI 是 门诊 患者 最 常见 的 就 诊 原 
因 。 它 也 是 住院 患者 发 生 菌 血 症 和 脓 毒 血 症 最 常见 的 诱因 。UTI 分 为 四 类 :无 症状 性 菌 尿 (asymptomatic 
bacteriuria, AB) 、 非 复杂 性 UTI、 复 杂 性 UTI 和 急性 肾 竺 肾炎 。 非 复杂 性 UTI 是 指 那些 发 生 在 非 孕期 、 无 潜在 
尿 路 畸形 且 其 他 方面 健康 的 成 年 妇女 的 尿 路 感染 。 复 杂 性 UTI 是 除外 非 复杂 性 UTI 的 其 他 所 有 尿 路 感染 。 


病因 学 、 发 病 机 制 、 临 床 表现 、 鉴 别 诊断 和 
诊断 方法 


AL& x d wW 


在 成 年 育龄 非 孕 期 的 健康 女性 中 ， 以 尿 培养 结 
果 大 于 10°cfu/ml 为 诊断 标准 ， 无 症状 人 性 菌 尿 (AB) 
的 发 生 率 大 约 是 6%。 最 常见 的 感染 微生物 是 大 肠 
埃 希 菌 。 流 行 病 学 研究 提示 AB 可 能 自发 缓解 ， 但 
有 时 与 伴随 性 行为 发 生 而 发 生 率 增加 的 有 症状 UTI 
相关 。 除 非 有 反复 泌尿 系 感染 史 ，AB 才 需 要 治疗 。 

AB 的 第 查 和 治疗 是 孕前 护理 的 关键 部 分 ， 因 
为 未 治疗 的 AB 与 孕 晚 期 UTI 发 病 风险 的 40% 及 急 
性 肾 备 肾炎 发 病 风险 的 20% 一 60% 相关 。AB 也 与 
早产 和 低 出 生体 重 相关 。 

在 糖尿 病 女 性 患者 ，AB 的 发 生 率 可 高 达 18%, 
治疗 仍 不 被 广泛 推荐 ， 因 为 再 发 率 极 高 ， 治 疗 的 长 
远 益 处 并 未 被 证 实 。 在 老年 独居 患者 治疗 也 不 被 推 
荐 ， 因 为 不 良 反应 尚未 被 证 实 。 对 于 那些 长 期 留置 
尿 管 的 患者 在 感染 时 ， 治 疗 要 短 选 出 顽 周 菌株 ， 若 
尿 管 持续 存在 则 不 可 能 完全 消除 菌 尿 。 


FAM AR ERG 


急性 膀胱 炎 是 极 常见 的 。 大 约 一 半 的 成 年 女 
性 至 少 患 过 一 次 UTI。 年 轻 的 性 生活 活路 的 妇女 大 


约 每 人 年 发 作 0.5 次 。 在 健康 成 年 女性 中 ， 大 肠 埃 
希 菌 占 感 染 菌 株 的 80%， 而 余下 者 腐生 艾 萄 球菌 最 
常见 。 当 来 自 直肠 粪便 的 菌 群 在 阴道 口 和 尿道 口 周 
围 定植 ， 进 而 在 尿道 定植 ， 向 上 侵入 膀胱 黏膜 ， 在 
尿 被 中 增殖 ， 引 起 炎症 反应 就 发 生 了 膀胱 炎 (图 
135-1 ; 彩 图 135-1)。 女 性 较 短 的 尿道 可 有 助 于 解 
释 为 什么 女性 比 男性 更 易 感染 ， 但 不 能 解释 为 什么 
- 些 女 性 比 其 他 女性 更 易 感染 。 研 究 显示 谱 尿 道 菌 
群 ， 例 如 大 肠 埃 希 菌 ， 有 特殊 的 特性 以 利 其 增殖 和 
侵 人 的 过 程 ， 而 其 他 研究 提示 宿主 因素 也 相当 重要 。 
特别 有 趣 的 是 有 关 行 为 或 机 械 因素 作用 的 研究 。 在 
女性 ， 其 他 UTI 的 诱因 、 性 生活 烽 繁 和 使 用 含 杀 精 
子 成 分 的 避孕 药 ， 特 别 是 隔膜 - 杀 精 子 药 的 联合 应 
用 , 与 UTI 密切 相关 ， 可 作为 UTI 的 病史 。 会 阴 的 
卫生 保健 和 擦拭 的 方向 未 显示 与 其 相关 。 

膀胱 炎 的 通常 症状 是 排尿 采 难 ， 伴 尿频 、 尿 
a, WALNE (和 压痛 ) 及 血尿 。 诊 断 依据 病史 、 
体格 检查 (Hei. MES fe RHET TIGRE EE A) 和 
尿 液 检查 。 虽 然 诊 断 腔 尿 的 爹 标准 是 以 计数 器 计数 
在 未 离心 的 中 有 段 尿 中 找到 10 ~ 20 个 白细胞 / mm', 
但 检查 尿 沉渣 中 白细胞 和 细菌 数 在 日 常 中 使 用 更 普 
让。 实际 上 ， 尿 纤维 素 试 纸 检 测 白细胞 西 酶 提示 明 
显 的 月 尿 ， 这 提供 了 一 个 可 靠 的 排除 方法 和 确定 感 
染 可 能 性 的 快速 方法 。 试 纸 也 检测 亚 硝酸 盐 ， 当 其 
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图 135-1 膀胱 炎 的 病因 。 





ia Lm 
Mil 


阳性 时 ， 提 示 肠 杆菌 的 出 现 ， 肠 杆菌 可 把 硝酸 盐 转 
化 为 亚 硝酸 盐 。 在 非 复 杂 性 UTI， 尿 培养 不 是 常规 
检测 项 目 ， 除 非 治疗 失败 、 治 疗 后 快速 复发 或 频繁 
再 发 。 尿 道 影 像 检 查 也 是 不 必要 的 。 

以 排尿 困难 为 主要 表现 的 患者 可 有 广泛 的 鉴别 
诊断 。 血 尿 常 见于 膀胱 炎 。 有 性 传播 疾病 (STD) 
病史 、 有 一 个 新 配偶 或 性 伴 但 有 尿道 症状 、 症 状 起 
始 较 绥 慢 或 反复 ， 以 及 有 脏 尿 而 尿 培 养 阴性 ， 均 提 
示 由 于 淋 球菌 或 沙眼 衣原体 感染 引起 的 尿道 炎 。 肯 
盆 检 查 有 助 于 区 分 分 泌 物 来 自 尿道 还 是 阴道 。 尽 管 
革 兰 染色 和 分 洲 物 培养 仍然 对 淋 球 菌 感染 的 诊断 有 
价值 ,但 尿 液 DNA 扩 增 试验 因 其 对 沙眼 衣原体 和 
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淋 球 菌 的 检测 均 具 有 高 度 敏感 性 和 特异 性 而 利用 度 
在 上 升 。 排 尿 困难 的 患者 ， 特 别 是 有 外 阴 烧 灼 感 并 
伴 有 阴道 炎症 状 (阴道 分 泌 物 或 阴道 异味 、 冶 痒 和 
性 交 困 难 )， 白 色 念 珠 菌 、 阴 道 毛 滴 虫 和 阴道 加 德 
纳 菌 感染 的 可 能 性 更 大 , 尤其 是 年 轻 的 性 活跃 女 性。 
阴道 炎 患 者 通常 尿 培 养 阴性 ， 肤 尿 更 少见 。 骨 盆 检 
查 可 发 现 和 总 结 分 泌 物 特征 ， 同 时 行 分 论 物 显微镜 
检查 可 鉴别 三 种 常见 微生物 感染 以 指导 治疗 。 
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大 部 分 反复 发 生 UTI 而 其 他 方面 健康 的 女性 表 
现 为 再 感染 ， 而 不 是 复发 或 重复 感染 同样 菌株 。 流 


行 病 学 、 微 生物 学 、 临 床 表 现 和 治疗 原则 和 首次 发 
作 一 样 。 大 部 分 复发 发 生 在 3 个 月 内 ， 单 次 复发 更 
常见 。 在 那些 易 感 者 ， 频 繁 性 交 和 联合 应 用 隔膜 - 
杀 精 子 剂 与 之 强烈 相关 ， 也 和 近期 应 用 抗生素 和 
UTI 感染 史 有 关 。 


5 HAS 


复杂 性 UTI 是 那些 发 生 在 孕期 、 存 在 尿 路 结构 
或 功能 异常 (梗阻 、 结 石 或 留置 导 屎 管 )、 伴 有 基础 
疾病 的 【如 免疫 力 低下 的 糖尿 病 ) 患者 、 福 利 院 的 
老年 患者 以 及 男性 和 儿童 的 尿 路 感染 (图 135-1) 。 

在 妊娠 患 者， 目标 是 通过 尿 培养 检测 无 症状 性 
WIRK., BHIE UTI 发 病 率 的 增加 以 及 妊娠 晚期 急性 
肾 志 肾炎 的 发 生 。 所 涉及 的 尿 路 病原 体 同 非 复 杂 性 
UTI 相同 。 易 感 因素 包括 输尿管 扩张 和 子宫 增 大 引 
起 的 膀胱 向 前 移 位 ， 伴 不 完全 排 空 。 

在 男性 ，UTI 可 能 无 症状 或 表现 为 膀胱 炎 、 前 
列 腺 炎 、 附 举 炎 或 肾 丙 肾炎 。 细 菌 尿 和 有 症状 的 感 
染 在 年 龄 小 于 50 岁 、 无 尿道 留置 物 或 前 列 腺 炎 的 
男性 并 不 常见 。 在 年 轻 男 性 ， 微 生物 持续 存在 于 前 
列 腺 并 间断 在 膀胱 尿 液 中 定植 ， 经 常 引起 反复 UTI 
前 列 腺 感染 很 难 根 除 ， 尤 其 存在 前 列 腺 结石 时 。 在 
老年 患者 ， 所 感染 的 微生物 经 常 和 复杂 性 说 尿道 感 
染 相 关 ， 通 常 与 梗阻 症状 或 使 用 尿 符 有 关 。 

糖尿 病 患 者 通常 有 非 复杂 性 UTI。 然 而 ， 一 些 
糖尿 病 患 者 ， 大 部 分 为 女性 ， 有 由 多 重 耐 药 菌 引 起 
的 反复 UTI P, SCR C PE IE RI EP ha PF 
炎 的 危险 增加 ， 可 并 发 乳头 坏死 、 肾 周 脓肿 和 细菌 
尿 。 这 些 患 者 的 易 感 因素 包括 膀胱 排 空 功能 受 损 、 
白细胞 功能 受 损 和 作为 糖尿 病 微血管 病变 结果 的 肾 
局 灶 损 害 。 

AGM HAMM RI (如 多 发 性 硬化 ) 的 
患者 ， 与 神经 源 性 膀胱 相关 的 尿 脓 毒 症 的 发 病 率 和 
死亡 率 很 高 。 在 这 些 患 者 应 避免 长 期 留置 导 尿 管 ， 
可 以 间歇 性 导 尿 (4 次 /日 ) 取代 。 

UTI 在 比较 虚弱 的 老年 患者 经 常 比较 复杂 ， 常 
有 伴 发 疾病 ， 如 膀胱 功能 障碍 、 屎 失禁 或 和 留 壮 尿 管 。 
在 福利 院 的 老年 患者 ，50% 以 上 的 菌 尿 发 作 是 因为 
UTI， 这 些 患 者 经 常 长 期 留置 导 尿 管 。 
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白细胞 管 型 、 尿 培养 结果 阳性 和 频繁 的 细菌 尿 (图 
135-2 和 135-3; 彩 图 135-3). PERPE Se B fis DA 
素 与 急性 反复 发 作 的 膀胱 炎 的 危险 因素 相似 ， 这 
支持 肾 鼻 肾炎 是 由 膀 胸 的 微生物 上 行 而 来 的 这 种 观 
点 。 肾 雷 肾 炎 相 关 的 特异 因素 包括 频繁 性 交 、 新 的 
性 伴侣 、 杀 精子 剂 的 使 用 、 粮 尿 病 、 既 往 UTI 病史 
和 压力 性 尿 失 禁 。 至 于 特殊 的 性 行为 ， 肛 交 与 急性 
肾 孟 肾炎 发 生 的 相关 性 处 于 有 无 的 边缘 ， 但 口交 与 
之 无 关 。 引 起 急性 肾 徊 肾炎 最 常见 (859) 的 微 生 
牺 是 大 肠 埃 希 菌 。 大 部 分 非 复杂 性 感染 发 生 在 年 轻 
女性 ， 治 疗 后 没有 后 遗 损伤 。 在 其 他 所 有 患者 ， 肾 
和 膀胱 超声 检查 是 常规 的 ， 这 些 检查 为 快速 、 非 侵 
人 性 的 检查 ， 比 其 他 放射 学 检查 更 便宜 ， 可 以 显示 
肾 损害 的 范围 ， 排 除 醒 阻 和 结石 情况 ， 显 示 膀 胱 排 
空 能 力 。 鉴 别 诊断 包括 肾 或 尿道 结石 、 急 性 胆囊 炎 、 
WEK, Beds He REY — 卵 姬 脓肿 和 急性 胰腺 
X (HE 135-1)。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 
非 复杂 性 泌尿 道 司 染 


膀胱 炎 3 天 短期 应 用 抗生素 ， 对 非 复杂 性 UTI 
MA Sa ne - hee Fs fl A ke S ee 
(氧气 沙 星 、 环 两 沙 星 、 诺 气 沙 星 ) 比 应 用 1 天 更 
有 效 ， 与 应 用 7 天 抗生素 效果 一 样 ， 且 价格 低 、 依 
DERE, MZ AIT 7 天 仍 为 一 种 待 评定 的 可 选 
治疗 方案 。 许 多 患者 不 推荐 首选 气 唆 诺 酮 类 ， 这 是 
因为 价格 原因 和 抗 药性 的 出 现 。 大 肠 埃 希 菌 对 甲 氧 
"EIE - 磺胺 甲 吐 唑 不 断 增加 的 耐 药 性 需要 了 予以 考虑 。 
在 文献 中 没有 对 非 复杂 性 UTI 引起 肾 功能 损害 和 远 
期 损害 的 报道 。 


AWEK 
= 急性 输卵管 炎 
sT 


s AEM RR 
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* BERR 





948 第 XV 部 分 ， 肾 和 泌尿 道 疾 病 


图 135-2 WEH. 
肾 感 染 的 可 能 途径 
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若 反 复 感染 的 发 生 率 高 ， 一 年 内 多 于 两 次 ， 震 


要 考虑 阻止 和 预防 的 方法 。 有 效 的 方法 用 甲 氧 休 啶 - 
BBE IEM, HE a ABS (氧气 沙 星 、 
环 丙 沙 星 、 诺 气 沙 星 )， 已 报道 有 三 种 用 药方 式 : 
每 大 应 用 ， 至 少 6 个 月 ， 若 有 复发 可 再 用 2 年 ， 如 
果 感 染发 作 和 性 交 相 关 ， 可 在 性 交 后 单 剂量 治疗 ， 
有 高 度 主动 性 的 患者 在 第 一 次 发 生 明确 症状 后 采用 
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间歇 治疗 。 决 定 采用 哪 种 治疗 是 以 医生 和 患者 的 先 
择 为 基础 的 。 影 像 学 检查 几乎 不 能 揭示 异常 ， 远 期 
副作用 没有 被 注意 。 


BAe RSA 
潜在 的 结构 异常 决定 侵入 微生物 的 性 质 和 治疗 


的 选择 。 复 杂 感 染 的 治疗 仍然 是 困难 的 ， 缓解 梗阻 、 
移出 异物 (如 结石 和 导管 )、 恢 复 完全 的 排 空 功能 


图 135-3 急性 肾 震 肾炎 : 病理 学 。 
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而 不 是 清除 微生物 ， 对 治疗 更 为 重要 。 通 常 的 病原 
体 包 括 更 加 耐 药 的 大 肠 埃 希 菌 菌株 、 肠 革 兰 阴性 菌 、 
假 单 胞 菌 、 葡 萄 球菌 、 肠 球菌 、 醇 母 菌 和 真菌 。 

妊娠 期 间 的 治疗 是 复杂 的 ， 因 为 不 支持 使 用 甲 
氧 某 喧 和 唑 诺 酮 ， 四 环 素 是 禁用 的 ， 因 为 它 在 骨 和 
牙齿 聚集 。B- ANERE AE AMO BE AE HEAT C. 
单独 一 个 疗程 的 治疗 并 不 总 是 有 效 ， 治 疗 后 行 尿 培 
养 是 必要 的 ， 包 括 产后 当 危 险 因素 仍 很 高 时 也 要 做 
尿 培 养 。 在 那些 治疗 重复 失败 的 患者 中 ， 需 要 做 腹 
BAPE 

在 男性 ， 抗 生 素 的 选择 应 以 尿 培养 结果 作为 指 


roe 8 ^ 
t) 
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Uh. TERIER AL EE QEIR IK c(t X 
质 处 可 见 脓肿 ; RATER, MESE 
BR CETERI) 


SP. WOOP AT B- 内 酰胺 类 可 能 达 不 到 预想 的 组 织 
浓度 。 气 胁 诺 酮 类 可 提供 最 好 的 抗菌 范围 和 足够 的 
药物 组 织 浓度 。 感 染 的 部 位 、 症 状 的 严重 程度 和 复 
发 的 频率 决定 治疗 的 持续 时 间 。 除 了 非 复杂 表现 的 
年 轻 男 性 患者 外 ， 应 进行 影像 学 检查 。 

糖尿 病 患 者 可 以 氢 唑 诺 酮 类 为 初始 的 治疗 药 
物 。 后 续 的 治疗 以 尿 培 养 、 尿 道 和 肾 的 影像 学 检查 
为 指导 。 当 膀胱 排 空 受 损 持续 存在 时 ， 阻 止 复 发 是 
困难 的 。 

在 独居 和 排尿 功能 正常 的 老年 患者 ，UTI 通常 
不 是 复杂 的 ， 治 疗 后 不 会 增加 发 病 率 和 死亡 率 。 然 
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图 135-4 ” 非 复杂 性 UTI 的 治疗 流程 。 
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Bip ise i 
转 诊 行进 一 步 的 泌尿 学 检查 


而 ， 在 比较 虚弱 的 老年 患者 情况 是 复杂 的 ，1/3 可 
合并 感染 性 休克 ， 菌 血 症 患 者 的 死亡 率 接近 20%。 
这 些 感染 对 许多 抗生素 有 抵抗 性 ， 如 果 潜 在 异常 不 
能 被 纠正 则 治疗 是 困难 的 。 在 独居 的 老年 患者 ， 尿 
失禁 的 发 生 率 占 5% 一 10%， 这 些 患 者 中 的 50% 需 
长 期 留置 尿 管 。 尽 可 能 不 应 用 导 尿 管 ， 女 性 患者 在 
反应 较 好 者 应 用 促 排尿 方法 或 应 用 尿布 ， 在 男性 患 
者 应 用 避孕 套 。 留 置 导 尿 管 对 于 过 早死 亡 是 独立 危 
险 因 素 。 


RAR ENS 
住院 治疗 和 静脉 应 用 药物 (根据 尿 培养 和 超声 


结果 ) 适用 于 低 张力 脓 尿 患者 以 及 伴 有 恶心 在 家 中 
不 能 治疗 的 患者 ， 其 他 患者 则 口服 治疗 。 通 常 治疗 









发 热 
fett ox ecd n 
经 验 性 口服 氟 座 
诺 酮 类 治疗 3 大 
+ 


UTI 的 症状 和 体 
征 持续 存在 









转 诊 行进 一 步 的 站 尿 学 检查 


持续 10 — 14 X, 推荐 经 验 性 应 用 气 哮 诺 酮 类 药物 ， 
待 药 敏 结果 回报 调整 用 药 。 如 果 尿 培养 未 找到 肠 球 
i, 头孢 曲 松 (每 日 更 点 1 克 ) 是 一 种 既 有 效 、 价 
格 又 便宜 的 药物 。 


避免 治疗 错误 


鉴别 下 尿道 (膀胱 炎 ) 和 上 尿道 CH PE) 
UTI 是 重要 的 ， 因 为 肾 直 肾炎 经 常 需要 更 积极 的 抗 
生 素 治疗 。 临 床 表现 为 肋 冰 角 压痛 、 发 热 、 心 动 过 
EARE, SPP PER AIST, m MCE 
素 治疗 。 未 发 现 和 治疗 尿 动力 学 异常 (如 神经 源 性 
DE. BDE- 输尿管 反 流 、 前 列 腺 梗阻 )， 将 经 常 导 
致 长 期 根除 UTI 的 失败 。 在 抗生素 治疗 前 先 去 除 引 
起 感染 的 结石 ， 对 避免 反复 感染 是 有 效 的 。 最 后 ， 


长 期 留置 导 尿 管 的 患者 ， 
因为 它 会 引起 耐 药 菌 感染 。 


长 期 抑 菌 治疗 是 错误 的 ， 


需要 更 好 地 了 解 尿道 定植 和 膀胱 感染 的 易 感 因 
素 ， 尤 其 是 其 他 方面 健康 的 女性 患者 。 需 要 找到 一 
个 恢复 尿道 功能 的 方法 ， 以 减少 发 生 复杂 性 感染 的 
易 感性 ， 尤 其 是 在 福利 院 生活 的 老年 患者 。 当 出 现 
对 现今 标准 抗生素 的 耐 药 性 ， 则 发 展 新 的 抗生素 将 
很 重要 。 乳 酸 益生 杆菌 代表 治疗 在 福利 院 居住 女性 
的 新 改革 。 这 些 可 降低 尿道 周围 的 pH 值 ， 减 少 大 
肠 菌 的 定植 风险 。 


(HA 3 译 ER R) 
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膀胱 功能 障碍 


引 


D 





膀胱 症状 是 患者 就 医 时 的 常见 主诉 。 多 数 病 因 是 感染 或 下 尿 路 的 炎症 性 疾病 ， 其 他 是 因为 膀胱 储 尿 和 
排 空 功能 异常 。 尿 失禁 是 常见 且 令 人 痛苦 的 症状 ，25% ~ 38% 的 女性 受 其 困扰 。 很 多 女性 因为 害羞 和 缺乏 


相关 治疗 知识 而 没有 就 诊 。 


膀胱 的 正常 储 尿 和 排尿 功能 依赖 于 下 泌尿 生殖 系统 的 解剖 关系 及 排尿 中 枢 的 控制 。 膀 胰 功 能 也 受 其 他 


系统 疾病 以 及 药物 的 影响 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


“RTA AREA ENT AAR (图 
136-1), RIB AIA He Y REL, BREIL. ni TE 
FHV BRIM ES, EA I ag , 
PAL rd RD FOR. SSL A RL 
An. DEAE, RRS PIE TAR FE 
腹 打 向 膀胱 及 近 端 尿道 的 传导 是 相等 的 。 

交感 神经 系统 通过 激活 尿道 括约肌 平 消 肌 上 的 
a 受 体 来 控制 尿道 闭合 压 。 另 外 ， 通 过 去 甲 肾上腺 
HAGE p x Wedel PELA. LR THR, MESE 
感 神经 系统 通过 激活 乙酰 胆 碱 受 体 而 使 逼 尿 肌 收 缩 
排尿 。 

排尿 的 控制 依靠 连接 大 脑 皮质 、 脑 千 、 钥 椎 排 
尿 中 枢 、 遥 尿 肌 和 尿道 括约肌 的 复杂 神经 环 路 来 完 
成 。 这 些 环 路 的 完整 性 是 膀胱 正常 的 储 尿 和 排 空 功 
能 所 必需 的 。 因 此 ， 各 种 神经 系统 疾病 、 系 统 性 疾 
病 和 药物 都 可 能 影响 相关 的 神经 通路 。 


临床 表现 


评估 尿 失禁 的 患者 时 ， 需 要 仔细 地 询问 病史 及 
进行 体格 检查 。 重 要 的 信息 包括 排尿 时 间 、 频 次 、 
fibt, BER. BR, ARRAS AR. FERRITE 
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影响 生活 质量 、 泌 尿道 感染 或 尿 路 结石 、 排 尿 采 难 、 
血尿 以 及 沁 尿 相关 因素 (nw, KEF). HX 
的 病史 还 包括 用 药 史 、 全 身 疾病 史 、 既 往 手 术 忠 、 
特殊 的 妇科 或 泌尿 外 科 操 作 ， 以 及 生育 史 (包括 分 
娩 方 式 、 新 生 儿 体重 和 分 娩 相 关 并 发 症 )。 功 能 状 
态 的 评估 对 判断 患者 能 否 正 常 排尿 和 配合 治疗 十 分 
qu. uq. munis Aoi gd A dogs Es ded HL, 
系统 回顾 应 该 包括 骨 肠 系统 ， 重 点 是 便秘 史 ， 还 应 
该 包括 能 够 影响 正常 膀胱 切 能 的 潜在 神经 系统 疾病 
或 内 科 疾 病 。 嫩 者 应 该 记录 3 ~ 7 夫 的 有 日志， 记录 
摄 入 液体 的 英和 和 种类、 排尿 时 间 和 尿 量 、 尘 尿 事 件 。 

全 面 的 骨 贫 检 查 应 该 包括 测量 骨盆 底部 肌肉 的 
力量 、 反 射 和 感觉 。 贫 腔 帮 官 是 否 脱 乖 及 其 程度 需 
要 重点 评估 。 用 双 合 诊 法 评估 妇科 疾病 ， 还 应 触 诊 
尿道 检查 肿块 及 触 痛 情 况 。 棉 签 试验 是 将 棉签 的 棉 
AES CA RTA EOF pp, A ORM, M UE 
在 放松 状态 和 做 Valsalva 动作 时 棉签 棒 与 水 平 线 之 
间 的 夹 角 。 角 度 变化 三 30 KARERE ffe al 
度 过 大 。 直 上 肠 检查 要 排除 姜 块 影响 ,下肢 神 经 检查 
也 是 必要 的 。 


储 尿 和 排 空 功能 障碍 的 鉴别 诊断 


屎 动力 学 压力 性 尿 失禁 (urodynamic stress inc- 
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图 136-1 膀胱 功能 。 
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ontinence, USI) 定义 为 当 腹 压 增加 时 尿 液 不 自主 
地 经 尿道 漏出 ， 其 间 不 伴 有 逼 尿 肌 的 收缩 。 患 者 主 
诉 在 咳 喇 、 打 喷 跨 或 跑步 时 发 生 漏 尿 。 病 因 多 是 由 
Porth, KM Valsalva 动作 或 老年 性 萎缩 等 导致 对 
近 端 尿道 的 支撑 减弱 。 近 端 尿道 向 下 移 位 ， 偏 离 其 
在 腹 内 的 正常 位 置 ， 结 果 当 腹 压 增加 时 膀胱 肉 压 的 
升 高 幅度 大 于 尿道 压 升 高 幅度 ， 从 而 导致 尿 失 禁 。 
体格 检查 常 可 发 现 膀胱 尿道 脱 重 (图 136-2), 5€ 


试验 显示 尿道 膀胱 夹 角 活动 度 过 大 。 

固有 括约肌 功能 缺失 (intrinsic sphincter 
deficiency，ISD) 指 尿 失禁 是 由 于 尿道 不 能 有 效 地 
闭合 以 阻止 尿 液 的 小 出， 尿道 闭合 压 减 小。 患者 主 
诉 腹 压 轻 微 增加 即 出 现 漏 尿 。ISD 可 能 是 由 于 去 神 
经 损伤 、 放 射线 ( 辆 射 )、 神 经 系统 疾病 或 氢 痕 等 
所 致 。 棉 签 试 验 显示 膀胱 尿道 结合 部 收缩 时 活动 度 
正常 或 增强 。 确 诊 需 要 比 膀 胱 测 压 更 为 复杂 的 检测 
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图 136-2 RAR: 压力 性 尿 和 失禁 。 
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XH. SEGA 位 ， 尿 道 基 开 族 状 ， 引 起 尿 失 
方法 。 肌 过 度 活 动 与 通 尿 肌 收 缩 无 力 导致 的 膀胱 排 空 不 全 


if DR WL ict HE Xi Gh (detrusor overactivity, DO) 
A rh FERARO E RLY Jc d cH. un 
His EVAR, BOR. RH (在 正常 液体 摄 人 
情况 下 每 天 超过 7 K), RAR HGR E h 
紧迫 感 。DO 可 以 是 特 发 性 的 或 神经 源 性 的 。 可 能 
的 病因 包括 疾病 或 肿 癌 引 起 的 中 枢 神 经 系统 抑制 作 
用 降低 、 兰 椎 损伤 、 进 食 刺 激 性 食物 。 继 发 原因 包 
括 感染 、 异 物 、 膀 胱 结石 或 肿瘤 以 及 外 科 膀 胱 颈 县 
吊 手 术 后 压迫 尿道 。 在 老年 患者 可 发 现 伴 有 膀胱 收 
缩 力 受 损 的 逼 尿 肌 过 度 活 动 ， 这 些 患者 表现 为 通 尿 


共同 存在 。 

充 洲 性 尿 失 禁 (overflow incontinence, OI) 发 
生 在 排 空 不 完全 以 及 存在 充 蔓 感 减 退 ， 导 致 膀 胱 内 
容量 达到 最 大 值 ， 从 而 患者 不 断 有 尿 液 沼 出。 排泄 
后 残余 尿 量 高 (通常 大 于 300ml) 支持 这 一 诊断 。 
患者 主诉 有 排尿 不 尽 感 、 尿 流 缓慢 或 排尿 时 腹部 用 
J1. OI 可 能 由 于 前 列 腺 肥大 导致 尿 路 梗阻 或 通 尿 肌 
收缩 力 不 足 。 后 者 可 能 是 源 于 神经 系统 疾病 、 糖 尿 
病 、 药 物 或 生理 性 衰退 。 

功能 性 尿 失禁 发 生 于 膀胱 排 空 能 力 正 常 而 活动 


图 136-3 尿 失 禁 的 其 他 原因 。 






其 他 类 型 尿 失禁 
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能 力 或 认 知 功能 减弱 的 个 体 。 那 些 不 能 自控 排尿 的 
儿童 可 能 患 先天 性 异 位 输尿管 。 盆 腔 手 术 、 炎 症 性 
疾病 【如 炎症 性 肠 病 ) 可 导致 泌尿 道 瘘 而 表现 为 尿 
失禁 。 患 者 主诉 不 断 由 阴道 泌尿 。 患 者 口服 非 那 吡 
喧 后 放置 阴道 内 的 棉 球 染 为 橙黄 色 ， 可 以 证 实 阴 道 
内 的 液体 是 尿 液 。 尿 道 惑 室 是 尿道 黏膜 的 外 凸 ， 排 
尿 时 尿 液 流 人 航 室 而 当 患者 站 立时 尿 液 流出 ， 因 此 
表现 为 排尿 后 淋 注 。 体 检 中 尿道 短 室 有 时 可 以 触 诊 
到 或 发 现 尿道 内 流出 肤 液 。 确 诊 通常 需要 双 气 囊 尿 
道 摄影 。 


iF AOR UC BE g 
vpn 受 体 。 条 件 反射 引起 
FoS TRIA CUR 

DIY. 


Mac mti EEE 
Au RR ACE CM 
Pritt ) 


MICE HALO PEEL Ze I 
Tg SUIS. 
导致 尿 失禁 


136 * 膀胱 功能 障碍 955 







BIER MIENE IRAT KT FE 


jBWGR, HERIR 











系统 性 疾病 或 药物 可 破坏 控制 排 空 和 储 尿 功能 
的 神经 环 路 (HE 136-1 和 136-2), 


诊断 方法 


最 初 的 评估 包括 屎 液 分 析 和 屎 培养 。 屎 垫 试验 
用 来 记录 漏 尿 量 ， 在 患者 会 阴部 放置 一 个 尿 垫 ， 电 
患者 做 规定 动作 ，1 小 时 后 称 重 ， 重 量 增加 2 克 说 
明 有 尿 失禁 。 非 那 吡啶 可 用 来 证 实 液体 是 尿 液 。 膀 
胱 测 压 步 又 如 下 : 患者 排尿 ， 通 过 经 尿道 导 尿 测 得 
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中 枢 神经 系统 肿 物 
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排尿 后 残余 尿 量 (postvoid residual，PVR)。 正 常情 
况 下 PVR 小 于 50ml，PVR 大 于 200ml 提示 膀胱 排 
空 不 全 。 用 一 个 没有 活塞 的 50ml 注射 器 通过 尿 管 
在 重力 作用 下 向 膀胱 内 注入 水 。 在 充盈 过 程 中 ， 记 
录 和 感觉 和 膀胱 容量 。 在 没有 腹 压 增 加 的 情况 下 ， 充 
和 盈 过 程 中 注射 器 内 水 柱 升 高 ， 通 常 伴随 尿 急 ， 提 示 
通 尿 肌 收 缩 。 此 时 拔 出 导 尿 管 ， 患 者 起 立 后 咳嗽 ， 
记录 所 有 漏出 尿 液 。 

多 通道 尿 流动 力学 检查 通常 在 学 术 性 机 构 完 
成 ， 能 够 提供 更 为 详细 的 信息 。 此 项 研究 多 用 于 那 
些 有 混合 症状 或 接受 过 尿 失禁 手术 治疗 失败 的 患 
者 。 其 他 适应 证 包括 排除 那些 病史 可 疑 但 简单 膀胱 
测 压 阴 性 的 逼 尿 肌 过 度 活动 、 确 定 手术 失败 的 危险 
因素 (如 ISD) 以 及 明确 其 排尿 模式 以 尝试 预测 术 
后 是 否 会 出 现 尿 江 留 。 膀 胱 尿道 镜 检 查 可 确定 膀胱 
wit, Sy. RA, RHE, MEM ISD. 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
真性 压力 性 屎 失禁 (genuine stress urinary 


incontinence, GSI) 的 保守 治疗 包括 骨盆 肌 训 练 
(Kegel 体操 )、 有 或 没有 电 和 刺激 的 生物 反馈 疗法 、 
阴道 锥 体 训练 法 和 放置 阴道 子宫 托 。 外 科 手 术 通过 
稳定 尿道 膀胱 角 来 治疗 GSI。 尿 道 固定 术 和 耻骨 闭 
道 吊 带 术 是 治疗 GSI 首选 的 外 科 手 术 。 

国有 括约肌 功能 缺失 USD) 伴 有 了 尿道 膀胱 连 
接 部 活动 度 过 强 的 病例 需要 手术 建立 耻骨 阴道 吊带 
以 支撑 和 闭合 尿道 。 不 伴 有 了 尿道 膀胱 连接 部 活动 度 
过 强 的 ISD 病例 适合 在 尿道 周围 注入 胶原 等 填充 剂 。 

通 尿 肌 过 度 活动 和 急迫 性 尿 失 禁 的 治疗 包括 骨 
盆 肌 训练 、 膀 胱 再 训练 以 及 基于 排尿 日 记 确定 的 行 
为 训练 。 膀 胱 感染 应 用 抗生素 治疗 。 避 人 免 摄 入 对 膀 
胱 有 刺激 的 物质 ， 如 酒精 、 咖 啡 因 、 碳 酸 饮 料 、 酸 
性 食物 或 饮料 ， 通 常会 有 所 帮助 。 抗 胆 碱 能 药物 能 
减少 尿频 及 尿 失禁 的 发 生 ， 可 口服 缓 释 剂 或 皮下 应 
用 ， 常 见 副作用 包括 口 干 和 便秘 。 夜 尿 通 常 与 DO 
相关 ， 也 可 能 与 平 耻 后 下 肢 水 肿 回 流 有 关 。 白 天 抬 
高 腿 部 或 穿 弹力 丝袜 可 以 减少 此 问题 。 

梗阻 所 致 的 充溢 性 尿 失禁 (0O1) 需要 解除 梗阻 。 
膀胱 无 收缩 的 OI 适合 自我 导 尿 、Crede 法 排尿 或 者 
是 腹部 加 压 技 术 {图 136-3)。 功 能 性 尿 失 禁 的 解决 
方法 包括 提供 一 个 床头柜 、 床 旁 活 动 的 辅助 设备 或 
语言 提示 来 促使 非 尿 。 膀 胱 阴道 阅 和 膀胱 息 室 需要 
手术 切除 及 修补 。 神 经 系统 和 内 科 疾 病 要求 恰 当 的 
治疗 计划 ， 和 包括 用 药剂 量 和 服药 时 间 。 对 于 所 有 类 
型 的 尿 失禁 ， 都 要 先 尝试 保守 治疗 ， 如 果 治 疗 失败 
再 选择 手术 治疗 ( 框 136-3)。 


避免 治疗 错误 


pii gue ERROR HUE RRA TOR, BAIA 
于 治疗 USI， 由 于 其 失败 率 高 目前 不 再 作为 首选 。 
保守 治疗 方法 【如 骨盆 肌肉 证 炼 ) 对 ISD 的 效果 不 
如 对 USI 和 DO 好 。DO 最 好 通过 行为 疗法 和 饮食 
调整 进行 联合 治疗 ， 必 要 时 给 予 药物 治疗 。 失 败 原 
因 包 括 依从 性 差 、 用 药 量 及 用 药 时 间 不 足 或 是 因为 
其 副作用 而 停 药 。 用 抗 胆 碱 药物 治疗 DO 需要 在 治 
疗 前 和 治疗 中 评估 PVR, Lb RRR A OL 


对 手术 效果 的 研究 一 直 在 进行 ， 包 括 比较 
Burch 尿道 固定 术 和 吊带 手术 治疗 USI、 不 同 吊带 
的 效果 以 及 腹腔 镜 和 机 器 人 操作 的 悬 吊 手术 的 比 


#2 136-3. 了 尿 失禁 的 治疗 


尿 动力 学 压力 性 尿 失 茜 

© SEE LAR 

a 尿 失 禁 环 (阴道 环 ) 

=。 尿道 固定 术 或 悬 吊 术 

固有 括约肌 功能 缺失 

= 不 伴 尿道 活动 度 过 大 一 一 应 用 尿道 周围 填充 剂 
s 伴 有 了 尿道 活动 度 过 大 一 一 其 吊 装置 
UNUS RETE A 
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功能 性 失禁 

= 床头柜 

© 床 旁 活动 的 辅助 设备 
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较 。 对 排 空 不 全 或 通 尿 肌 过 度 活 动 的 患者 ， 可 以 用 
仇 神 经 刺激 的 办 法 以 调节 排 空 或 储 尿 功能 。 对 于 
ISD 患者 ， 现 在 有 新 的 尿道 周围 填充 剂 比 以 往 用 的 
胶原 维持 时 间 更 长 。 初 期 研究 显示 注射 肉 毒素 可 控 
制 逼 尿 肌 过 度 活动 。 


(REA dB 温 英武 校 ) 


136 = 膀 肛 功能 障碍 9S7 


参考 文献 


The American Urogynecological Society Website. Available at: http// 
www. ags. Of y. 
This website contains educational materials and resources for plrysiciams and 
patients, It also identifies svogynecologists by practice location. 
The National Association for Continence Website. Available at: httpe// 
www.natc.org. 
The Notional Association for Continence promotes newsletters, an online 
forum, advocacy, educational materials, and products to serve the weeds of men 
aid women with continence problems. 
The National Institute of Diabetes and Digestive and Kidney Diseases 
Website. Available at: herp./www.niddk.nih.gov. 
This site provides excellent patient educational materials on tncontinence. 
The Simon Foundation for Continence Website. Available at: httpo// 
www. simonfoundation.org. 
This site similarly provides resources for individmals, families, wmd health 
care providers in amvas of incontinence education aud treatment. 


循 证 


1. Bo K, Talseth T, Holme I: Single blind, randomized controlled 
trial of pelvic floor exercises, electrical stimulation, vaginal cones, 
and no treatment in management of genuine stress incontinence 

in women. BM] 318:487-493, 1999. 


» 


Burgio KL, Goode PS, Locher JL, et ak Behevioril training with 

and without biofeedback in the treatment of urge incontinence in 

older women: A randomized controlled trial. JAMA 288-2293- 

2299, 2005. 

ei prc emer pro arbori galdor 

incontinence, 

3. Goode PS, Burgio KL, Locher JL, et al: Effects of behavioral 
training with or without pelvic floor electrical stimulation on stress 
incontinence in women: A randomized controlled trial. JAMA 
290;345-352, 2003, 

This paper documents the additional benefits of electrical stimulation 
in the treatment of women with stress incontinence. 

4. Urinary incontinence in women, ACOG Practice Bulletin No. 63. 

American College of Obstetricians and Gynecologists. Obstet 

Gynecol 105: 1533-1345, 2005. 

This article summarizes the current. concepts in the diagnosis and 
management options for women with incontinence and reviews behav- 
ioral, medical, and surgical therapy. 











Scott L. Sanoff « Patrick H. Nachman 1 3 7 


引言 | 

血尿 是 需要 仔细 评估 的 临床 症状 ， 它 可 能 是 某 种 严重 疾病 { 如 肾 癌 、 膀 胱 瘤 或 肾 小 球 肾 炎 ) 最 早期 的 
表现 。 根 据 尿 的 外 观 ， 血 尿 可 分 为 肉眼 血尿 和 镜 下 血尿 ; 根据 出 血 部 位 ， 血 尿 可 分 为 上 尿道 血尿 和 下 尿道 
血尿 。 血 尿 也 可 能 是 良性 的 ， 例 如 月 经 出 血 或 近期 的 剧烈 运动 。 根 据 被 调查 人 群 和 筛选 方法 的 不 同 ， 佑 测 
的 镜 下 血尿 患 病 率 变化 很 大 ， 由 不 到 1% 至 大 于 16%。 由 于 病因 不 同 ， 考 虑 到 血尿 的 解剖 来 源 和 疾病 的 独 
立 危险 因素 ， 需 要 针对 患者 制订 个 体 化 的 评估 方案 。 


病因 学 和 发 病 机 制 栓塞 或 败血症 所 致 低 血压 ) 或 毒素 损伤 (如 氨基 本 
武 类 药物 毒性 ) 可 以 引起 急性 肾 小 管 坏死 (acute 

从 肾 到 尿道 的 整个 尿 路 中 ， 血 可 以 在 任意 部 位 tubular necrosis, ATN) ,继而 红细胞 进入 尿 液 。 此 外 ， 

进入 尿 液 。 可 以 将 泌尿 系统 分 为 两 部 分 来 考虑 ， 上 dUPHHAATONHUACAUE. PER. HENNY 

WR CH. EORR) MERRE GART. MU. MEREEN, RESER. 

前 列 腺 、 尿 道 )， 这 有 助 于 医生 进行 鉴别 诊断 ， 并 

重点 进行 评估 。 肉 眼 血尿 往往 来 自 于 下 尿 路 ,， 镜 下 下 条 路 

血尿 比较 难以 定位 (图 137-1). 尿 液 流出 肾 进 和 输尿管 ， 最 终 进 入 膀胱 。 肾 结 

Mos 石 、 泌 尿道 上 皮 肿 瘤 以 及 逆行 感染 可 损伤 泌尿 系统 

内 组 织 ,导致 出 血 。 肿 交 . 感 染 或 异物 会 损坏 膀胱 芯 ， 

血液 通过 肾 小 球 滤 过 屏障 (毛细 血管 内 皮 细 胞 、。 也 可 引起 血尿 。 对 于 男性 ， 血 尿 可 能 是 继 发 于 前 列 

基底 膜 、 上 皮 细胞 ) 过 滤 生 成 屎 液 (图 137-2, 腺 瘤 或 感染 的 前 列 腺 的 炎症 性 疾病 。 血 液 还 有 可 能 

彩 图 137.2)。 完 整 的 肾 小 球 允 许 尿素 等 血浆 超 滤 成 在 更 远 端 进入 尿 液 ， 就 像 尿道 炎 或 者 来 自 于 月 经 的 

分 通过 ， 同 时 阻止 重要 的 蛋白 质 和 细胞 成 分 (如 白 。 污染。 

蛋白 和 红细胞 ) 通过 。 炎 症 造 成 肾 小 球 毛细 血管 内 

皮 损伤 ， 如 在 血管 炎 和 新 月 体 性 肾 小 球 肾炎 中 , 可 临床 表现 

使 红细胞 通过 进入 尿 液 。 同 样 ， 肾 小 球 基底 膜 结构 

的 改变 也 会 导致 红细胞 进入 尿 液 。 遗 传 性 肾炎 和 薄 肉眼 血尿 是 指 可 以 见 到 屎 液 颜色 变 为 红色 、 粉 

基底 膜 肾 病 就 是 这 种 情况 ， 在 这 些 疾病 中 ， 基 底 膜 。 红色 或 者 棕色 。 这 往往 能 引起 医生 对 相关 患者 的 

的 胶原 成 分 发 生 突变 。 单 纯 的 肾 小 球 上 皮 细胞 损伤 注意。 红色 或 粉红 色 尿 液 是 不 透明 的 ， 来 自 于 泌尿 

很 少 产生 血尿 。 微 小 病变 型 肾病 的 特征 是 病变 局 限 GE. RE (RE) 半 透 明 尿 液 提示 是 肾 小 球 源 性 血 

在 上 皮 细 胞 ， 表 现 为 大 量 蛋 白 尿 而 血尿 少见 。 尿 。 镜 下 血尿 肉眼 不 能 发 现 ， 通 常 在 尿 液 涂 片 检查 
尿 液 通过 肾 小 管 到 达 近 端 集合 管 时 ， 成 分 发 ”或 自动 尿 液 分 析 时 被 发 现 。 血 尿 可 能 失 杂 在 复杂 的 

生 了 进一步 改变 。 缺 血 导致 的 悄 小 管 损伤 (如 动脉 ”局 部 症状 之 中 ,例如 肾 结石 相关 的 一 侧 腰 腹 部 绞 痛 。 


958 


137-1 镜 下 血尿 和 肉眼 血尿 的 来 源 。 


"T 
iw 


SS 
镜 下 血 研 或 肉眼 血 灰 只 是 一 个 症状 ， 
还 震 要 进一步 评估 


系统 性 原因 


凝血 病 Cip ree 
医 源 福 ) 出 血 


WAGE RO 


FACRIS GRE 肿 
Wc 


Wk = 94 


血尿 可 能 在 糖尿 病 患 者 蛋白 尿 筛 查 时 无 意 中 被 发 现 
(无 症状 血尿 )， 和 蛋白 尿 是 糖尿 病 肾 病 的 早期 表现 。 
由 于 尿 液 涂 片 检查 缺乏 特异 性 ， 反 复 进 行 尿 液 检测 
和 镜 检 对 确诊 镜 下 血尿 是 非常 重要 的 ( 见 “ 诊 断 方 
法 ")。 如 同 以 往 一 样 ， 重 视 病 史 采 集 和 必要 的 体格 
检查 能 够 指导 临床 检查 和 缩小 鉴别 诊断 。 


病史 


重要 的 病史 采集 应 该 从 主诉 的 全 面 描述 开始 ， 
对 潜在 疾病 的 相关 症状 和 危险 因素 需 给 予 特殊 的 关 
注 。 综 合 考虑 血尿 的 流行 病 学 有 助 于 依据 年 龄 、 解 
剖 结 构 进行 回顾 分 析 ， 以 做 出 鉴别 诊断 。 











137 。 血尿 959 


评估 





Y j 

w- 

pr 2 
Peg 学 - 


MKRN T EE 





Jef EARL A DUE TECH A 


当 肉 眼 血 尿 为 患者 的 首发 症状 时 ， 作 为 医生 明 
确 血尿 为 第 一 次 偶然 发 生还 是 频繁 出 现 是 非常 重要 
的 。 与 月 经 同时 出 现 的 周期 性 血尿 有 可 能 提示 尿 路 
的 子宫 内 膜 异 位 症 或 者 标本 污染 。 尽 管 临床 上 严重 
的 失血 比较 罕见 〈 除 非 是 血 凝 块 阻塞 尿 路 )， 我 们 
应 该 尝试 通过 评估 尿 液 的 性 质 来 定量 血尿 (如 尿 液 
为 鲜红 色 并 混 有 血块 、 浅 粉色 或 是 棕色 ? )。 

对 于 肉眼 血尿 和 镜 下 血尿 ， 明 确 血 尿 的 诱发 因 
素 或 疾病 是 很 重要 的 ,这 有 可 能 提示 血尿 的 来 源 (如 
新 近 的 损伤 、 饶 炼 、 性 活动 、 月 经 期 或 上 呼吸 道 感 
染 一 一 肾 小 球 肾 病 的 常见 诱因 )。 应 该 特别 注意 相 
关 疼 痛 的 部 位 和 性 质 [如 与 泌尿 道 感 染 (UTI) 有 
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图 137-2” 肾 小 球 结构 。 
人 球 小 动脉 


毛细 血管 
内 皮 










出 球 小 动脉 


关 的 排尿 困难 、UTI 和 肿瘤 导致 的 腹 压 减低 、 肾 结 
石和 肾 备 肾炎 相关 的 侧 腹痛 ]、 感 染 的 表现 (如 发 
热 、 塞 战 、 出 汗 )、 梗 阻 的 症状 〈 如 排尿 不 畅 、 尿 急 、 
尿 失禁 )、 肾 功能 不 全 的 症状 【如 少 尿 、 恶 心 、 食 
欲 碱 退 )， 还 有 一 些 提 示 系 统 性 疾病 的 症状 (如 疲 
劳 ; 呼吸 道 、 胃 肠 道 或 者 肌肉 骨骼 系统 症状 , BERE). 
侧 腹 痛 伴 随 发 热 和 排尿 困难 提示 要 积极 进行 评估 ， 
以 排除 梗阻 相关 的 感染 ， 此 感染 可 能 引起 危及 生命 
的 脓 毒 症 综合 征 。 

详细 的 用 药 史 是 非常 重要 的 ， 特 别 是 非 省 体 类 
抗 炎 药 的 应 用 (如 镇 痛 剂 肾病 、 肾 乳头 坏死 )、 抗 
ERA ( 间 质 性 肾炎 )、 已 知 能 改变 尿 液 颜色 的 药 


EMEA 
RR FSN 
WEN | Be AN Ag 
细胞 


D= 远 端 悄 小 管 
J= 球 旁 细胞 





LEE He 
CHEMINS 


A 


Y ERIS 
A, 





肾 小 球 图 片 


物 (如 利 福 平 ) RRMA, MAE, DOXEFS 
物 引 起 的 血尿 尚 需要 全 面 的 评估 。 综 合 分 析 既 往 用 
药 史 能 够 鉴别 已 确诊 的 肾脏 疾病 (如 肾 小 球 肾 炎 ， 
Re PE), BEE UTI AR AR. AG, S 
症 〈 应 特别 注意 化 疗 损伤 和 放疗 辐射 )、 镰 刀 形 细 
胞 病 (如 肾 乳头 坏死 ) 和 出 血 障碍 等 。 家 族 史 能 够 
明确 其 他 病因 所 致 的 血尿 或 已 知 的 肾病 (如 薄 基 底 
膜 肾病 、Alport 综合 征 或 多 吉 肾 )。 此 外 ， 应 该 详细 
地 询问 旅游 史 ， 对 地 域 性 感染 的 危险 因素 做 出 评估 
(如 血吸虫 病 、 肺结核 ), 还 要 考虑 到 烟草 、 非 那 西 丁 、 
环 磅 酰胺 和 工业 化 学 原料 等 诱 变 剂 成 为 泌尿 生殖 系 
统 癌 症 的 危险 因素 。 


体格 检查 


体格 检查 的 目的 是 为 了 明确 血尿 的 部 位 或 成 
因 。 在 多 种 肾 小 球 疾病 中 ， 常 常 出 现 高 血压 和 水 肿 。 
肾病 水 平 蛋白 尿 (> 3 克 / 天 ) 在 许多 肾 小 球 疾病 
中 很 常见 ， 与 水 肿 相 关 ， 并 且 是 肾 静 脉 血 栓 的 独立 
危险 因素 。 在 多 种 血管 炎 和 自身 免疫 性 疾病 中 ， 还 
常 可 见 口腔 溃疡 、 巩 膜 充 血 、 关 节 肿 大 和 皮疹 。 恶 
液 质 、 淋 巴结 肿 大 和 侧 腹 或 腹部 压痛 可 能 是 癌症 和 
PEPER AE AY ER, oy PEN AL ER E Hy (fl 
FETED MEME EIE DER MEAS Pri EA) 增加 了 肾 
动脉 栓塞 的 危险 。 前 列 腺 和 罕 丸 质地 不 均匀 或 有 触 
痛 也 提示 癌症 或 感染 的 潜在 可 能 。 


鉴别 诊断 


以 流行 病 学 为 基础 ， 综 合 解剖 学 特点 并 按照 危 
险 程度 分 层 ， 能 够 指导 临床 诊断 CHE 137-1)。 全 面 
平衡 这 些 因素 是 非常 重要 的 ， 可 以 肾 小 球 肾炎 和 泌 
尿 系统 癌症 举例 说 明 。 

肾 小 球 疾病 是 引起 儿童 血尿 的 常见 原因 ， 但 在 
成 人 血尿 中 不 足 5%。 但 是 ， 对 任何 有 血尿 或 者 肾 
功能 不 全 的 患者 都 应 当 立 刻 考虑 到 存在 肾 小 球 疾病 
的 可 能 ， 因 为 急 进 性 肾 小 球 肾病 不 经 过 治疗 常常 很 
快 进展 为 终 末 期 肾病 ， 并 需要 进行 透析 治疗 。 同 时 ， 
成 人 的 单纯 肾 小 球 性 血尿 (不 伴 有 蛋白 尿 和 肾 功 能 
不 全 的 血尿 ) 最 常见 的 病因 是 IgA 肾病 、Alport 综 
合 征 (遗传 性 肾炎 ) 或 薄 基 底 膜 肾病 (良性 家 族 性 
血尿 )。 在 对 任何 一 个 新 确诊 血尿 患者 的 早期 评估 
中 ， 尽 早 进行 肾 功 能 检查 是 关键 的 。 

另 一 个 例子 就 是 泌尿 系统 恶性 肿瘤 。 这 是 引起 成 
年 人 血尿 的 重要 原因 ， 多 达 15% 的 成 年 人 血尿 是 由 
肿瘤 引起 ， 其 中 23 是 源 于 膀胱 癌 。 但 是 ， 膀 胱 癌 在 
ERE 35 岁 以 下 的 患者 中 很 军 见 (大约 为 1/100 000), 


诊断 方法 


由 于 镜 下 血尿 常常 是 暂时 性 的 ， 并 且 可 能 继 发 
于 一 个 良性 过 程 (如 剧烈 运动 、 近 期 性 生活 或 者 月 
经 期 )， 因 此 在 留 取 第 一 次 标本 后 的 几 天 里 再 次 进 
行 尿 液 标本 分 析 是 很 有 帮助 的 ， 在 留 取 标 本 期 间 应 
避免 对 检测 结果 可 能 造成 影响 的 活动 。 然 而 ， 需 要 
重点 指出 的 是 ， 在 那些 估计 有 恶性 肿 痛 危 险 的 人 群 
中 出 现 一 过 性 血尿 ， 如 果 缺 乏 后 续 的 阳性 结果 ， 此 
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时 应 该 进行 更 加 全 面 的 评估 。 理 想 状态 下 ， 尿 标本 
应 该 是 在 没有 月 经 等 外 部 出 血 的 影响 下 收集 中 段 尿 
液 ， 并 在 1 小 时 之 内 进行 检验 。 肉 眼 血 尿 则 需要 对 
上 尿 路 和 下 尿 路 做 出 彻底 的 检查 。 

开始 时 应 该 对 尿 分 析 提 供 的 所 有 信息 加 以 考 
IE. (EIER ARTE TF, ÉLUS ER V ISIN S Fi] rl B 
性 时 应 该 进行 尿 培养 。 确 定 蛋 白 尿 应 该 依据 尿 蛋 白 
/ WEF ERIEIN 24 小 时 尿 绰 白 排泄 率 (比率 > 0.2 
提示 尿 蛋 白 异常 ， 可 能 是 肾 小 球 疾病 )。 或 者 ， 也 
可 以 收集 24 小 时 尿 液 送 检 ， 进 行 尿 蛋白 定量 。 对 
所 有 新 诊断 血尿 的 患者 来 讲 ， 测 量 血清 尿素 氨 和 肌 
本 来 评价 肾 功能 也 很 重要 。 这 些 检 查 的 任意 项 升 高 
均 提 示 需 对 梗阻 或 原 发 肾病 进行 紧急 评估 。 

某 些 物质 ， 如 肌 红 蛋白 〈 源 于 横 纹 肌 洲 解 ) 和 
血红 和 蛋白 〈 源 于 洲 血 )， 能 够 造成 肉眼 下 尿 的 颜色 
改变 和 尿 常规 化 验 的 假 阳 性 结果 。 因 此 对 尿 的 上 清 
液 做 大 体 肉 眼 检 查 和 重复 进行 尿 常规 检验 是 很 有 帮 
助 的 。 同 时 对 沉淀 物 进行 镜 下 分 析 也 是 非常 重要 的 。 

将 10ml 尿 液 以 2000rpm 离心 5 分 钟 来 制备 标 
本 。 由 未 经 破坏 的 红细胞 构成 的 血尿 ， 上 清 液 是 透 
明 的 ， 痪 法 呈 淡 红色 ， 沉 渣 的 颜色 取决 于 细胞 的 数 
量 。 大 多 数 尿 涂 片 检查 每 高 倍 视野 红细胞 为 1 或 2 
个 ， 而 通常 血尿 的 定义 为 每 高 信和 视野 红细胞 大 于 2 
个 。 如 果 上 清 液 持续 为 红色 ， 就 应 该 反复 行 尿 常规 
检查 。 旧 性 结果 往往 提示 肌 红 和 蛋白 尿 或 血红 蛋白 尿 。 
上 清 液 为 红色 而 涂 片 检查 为 阴性 ， 有 可 能 是 非 那 吡 
吐 的 药物 影响 或 是 中 啉 病 。 

然后 弃 去 上 清 液 ， 将 沉 洼 混 悬 液 置 于 低 信和 高 
倍 显微镜 下 进行 检验 。 在 没有 污染 的 情况 下 找到 完 
整 的 红细胞 ( 常 显示 为 双 思 扁平 状 细胞 ) 可 明确 血 
尿 的 诊断 。 

光 镜 下 变形 红细胞 ( 束 形 红细胞 ) 和 红细胞 管 
型 能 够 确定 肾 小 球 疾病 的 诊断 ， 这 是 一 个 重要 发 现 ， 
常 提示 不 必 再 进行 下 尿 路 检查 。 蛋 白 尿 也 支持 这 一 
诊断 。 其 他 成 分 (如 白细胞 管 型 、 上 颗粒 管 型 和 色素 
管 型 ) 提示 小 管 或 间 质 病变 ， 如 肾 起 肾炎 、 间 质 性 
肾炎 或 ATN。 血 肌 栈 升 高 也 支持 肾 源 性 血尿 。 

当 肾 小 球 性 血尿 被 排除 后 ， 行 上 尿 路 影像 学 检 
查 对 于 确定 上 尿 路 肿瘤 、 结 石 、 梗 阻 或 多 囊 肾 等 疾 
病 显 得 尤为 重要 。 选 择 合适 的 影像 学 检查 方式 要 求 
对 各 项 检查 的 不 同 特点 有 所 了 解 。 超 声 作为 一 种 无 
创 性 的 检查 ， 常 比 其 他 检查 花费 低 ， 但 在 小 肿瘤 的 
检查 中 有 一 定 的 局 限 性 。CT 平 扫 是 评估 结石 的 一 
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IgA 背 病 (最 常见 的 原 发 性 痛 小 球 肾炎 ， 常 发 生 在 上 呼吸 道 
感染 的 1 ~ 3 KA) 

链球 菌 感染 后 肾 小 球 旦 炎 (最 常 发 生 在 链球 菌 性 咽炎 10 天 后 ) 
遗传 性 肾 小 球 基底 膜 病 (如 蒲 基底 膜 肾病 或 Alport 综合 征 ) 


间 质 性 肾炎 【多 与 药物 相关 ， 如 青霉素 、 头 孢 菌 素 、 
IP CERE - 磺胺 甲 咀 只 和 非 当 体 类 抗 炎 药 ) 


急性 肾 小 管 坏 死 
肾 细胞 况 CUR AE AE fe We BEIC) 


RAR 

肾 结石 【可 沉积 和 阻塞 隶 路 任何 部 位 ) 
Vra PE 

肾 积 水 〈 常 由 于 下 尿 路 梗阻 所 致 ) 
BEBE eA (最 常见 移行 细胞 癌 ) 


eit 
PF ah kc HE a FI ERE 


肾 外 性 
HRE 
WEE (i ESTEM ) 
情结 石 ( 可 沉积 和 阻塞 尿 路 任何 部 位 ) 


BEBE 

移行 细胞 癌 
传染 性 膀胱 炎 
放射 性 膀胱 炎 
膀胱 憩室 
Wiss 
BESTES 


Rit 


尿道 炎 

Fie EME 
BRA 

Big P Bt 

前 询 腺 炎 
良性 前 列 株 增 生 症 
Wr 


XU 
TEARS dk 
月 经 污染 
ERE 
剧烈 运动 
WRITE RURSUS 
该 尿 生殖 器 外 伤 


血吸虫 病 (考虑 基 否 到 过 疫 区 ， 如 非洲 ) 
腰痛 - 血尿 综合 征 





“在 某 些 情况 下 《如 肾 结石 ) ， 解 剖 学 病因 的 差异 在 其 种 程 度 上 是 人 为 的 ， 因 为 该 病 的 血尿 可 能 发 生 在 展 路 中 的 多 个 部 位 。 


种 理想 检查 。 排 泄 性 尿 路 造影 ， 尽 管 存在 与 静脉 注 
射 造影 剂 相 关 的 风险 (如 肾 损 害 和 过 第 反应 )， 但 
对 诊断 人 链 质 海绵 肾 或 当 CT 效果 不 佳 时 诊断 结石 有 
帮助 。CT 和 磁 共 振 成 像 增 强 扫描 对 肾 实质 的 检查 
最 为 详尽 ， 但 对 于 肾 功 能 不 全 的 患者 应 当 谨慎。 

尿 细胞 学 检查 是 指 对 那些 有 说 尿 系统 肿瘤 风险 
的 患者 晨 起 第 一 次 尿 进行 的 检查 。 检 验 的 准确 程度 
取决 于 标本 的 质量 、 病 理科 医生 的 经 验 和 肿瘤 细胞 


的 分 化 程度 。 细 胞 学 检查 对 膀胱 癌 的 敏感 性 比 其 他 
上 尿 路 癌症 的 敏感 性 高 ， 如 移行 细胞 癌 。 一 般 而 言 ， 
细胞 学 检查 尽管 有 具有 特异 性 ， 但 相对 不 是 很 敏感 。 

膀胱 镜 检 查 ，、 通 过 光纤 摄像 机 插入 到 膀胱 内 对 
下 尿 路 进行 直 视 检 查 ， 适 合 于 考虑 有 膀胱 癌 风 险 的 
患者 。 这 包括 : 40 岁 以 上 男性 (尽管 对 合适 的 年 龄 
划分 意见 尚 不 统一 ): 有 服用 非 那 西 丁 、 滥 用 镇 痛 药 、 
大 量 吸 烟 、 接 触 诱 变 染料 和 应 用 环 磷 酰胺 等 病史 的 


患者 ;以 及 有 持续 或 反复 肉眼 血尿 的 患者 。 特 殊 病 
例 要 求 专科 会 诊 或 参考 可 用 的 指南 。 

许多 病例 通过 全 面 的 检查 仍 不 能 明确 出 血 的 原 
因 。 此 类 病例 最 常见 的 原因 是 无 痛 性 的 肾 小 球 疾病 。 
但 是 ， 由 于 最 终 可 能 发 展 成 明确 的 恶性 肿瘤 ， 特 别 
是 针对 那些 高 危 人 群 ， 制 订 一 个 合适 的 随访 计划 是 
很 重要 的 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 


血尿 治疗 的 恰当 与 否 以 及 是 否 需 要 后 续 治 疗 ， 
取决 于 血尿 潜在 的 病因 和 进一步 的 专科 评估 。 对 已 
确诊 肾 小 球 疾病 或 多 赛 肾 的 患者 ， 推 荐 一 名 肾病 专 
科 医 师 较为 合适 。 肾 小 球 疾病 患者 出 现 进行 性 肾 功 
能 减退 时 ， 应 该 考虑 立即 行 肾 活 检 。 对 于 那些 有 肉 
眼 血 尿 、 确 定 肿 物 、 持 续 性 血尿 和 有 恶性 肿瘤 高 危 
因素 的 患者 ， 应 该 推荐 他 们 去 看 说 尿 科 医 生 。 


避免 治疗 错误 


在 所 有 检测 出 血尿 的 患者 中 ， 仔 细 查 找 血尿 的 
病因 是 非常 重要 的 。 尽 早 对 每 个 病例 的 肾 功能 进行 
分 析 ， 有 助 于 对 进展 性 肾 小 球 肾病 及 时 作出 诊断 ， 
这 种 情况 下 需要 肾病 医生 立刻 做 出 评价 。 对 有 患 恶 
性 肿瘤 高 危 风 险 的 人 进行 详 尿 系统 的 彻底 检查 ， 一 
旦 确诊 应 及 时 转 诊 至 合适 的 专科 医生 ， 以 确保 可 能 
有 好 的 转 归 。 带 着 关于 必要 性 或 及 时 性 的 问题 就 诊 
于 专科 医生 ， 将 有 利于 避免 不 必要 的 错误 。 


展望 
随 着 无 创 性 影像 技术 和 疾病 尿 液 标志 物 的 不 断 
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发 展 与 改进 ， 消 除 有 创 检查 及 与 其 相关 的 并 发 症 最 
终 将 成 为 可 能 。 更 加 敏感 和 特异 性 的 低 风险 检查 将 
毫 无 疑问 地 改变 血尿 诊治 的 临床 方法 。 


CRRA F KEM R) 
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小 尿 系 统 结石 〈( 肾 石 病 ) 


引言 


肾 石 病 是 一 种 常见 病 ， 年 发 病 率 0.1% ~ 0.5%。 发 病 高 峰 年 龄 为 20 ~ 30 岁 ， 在 60 岁 以 前 男性 发 病 
率 高 于 女性 ， 以 后 ， 女 性 发 病 率 上 升 而 男性 发 病 率 下 降 。 结 石 的 发 病 率 可 能 与 遗传 、 营 养 和 环境 因素 有 关 。 
有 家 族 史 的 患者 肾 结石 患 病 风险 增加 2.5 倍 。 在 美国 ， 过 去 20 年 内 结石 的 患 病 率 由 3.2% EFE 52«9. F 
在 广泛 地 区 差异 ， 在 美国 ， 南 部 人 群 中 患 病 率 最 高 。 这 可 能 归 因 于 饮食 和 水 质 成 分 的 不 同 ， 并 与 地 理 环境 


"r^ 


和 阳光 照射 有 关 。 估 计 28% ~ 509 的 患者 5 年 内 再 次 复发 。 


病因 学 和 发 病 机 制 
$5 i f x 


75% 一 80% HHA APR, XD Ar HR 
独 由 草酸 钙 构 成 ， 或 与 磷酸 钙 混合 而 成 。 草 酸 钙 结 
石 呈 棕 褐色 或 灰色 ， 较 小 ，X 线 平 片 易 显 影 。 草 酸 
PA ih MP EEE (I 138-1). MERISSA 
ES GS (8, FRE RR AK (1 SCRI CS M 
草酸 钙 结石 被 认为 源 于 肾 钙 斑 并 生长 。 这 些 斑 块 样 
物质 聚集 在 肾 夭 祥 基 底 膜 上 并 蔓延 ， 它 们 能 深入 到 
疹 乳 关上 皮 ， 并 以 此 为 巢穴 使 结晶 聚集 并 生长 。 钉 
盐 唱 体 可 以 在 草酸 钙 或 尿酸 排出 量 增 加 而 旦 过 度 饱 
和 的 尿 液 中 形成 。 屎 液 中 柠 样 酸 盐 减 少 也 可 导致 钙 
盐 结 石 形成 。50% 的 肾 结 石 患者 有 高 尿 钙 症 ， 高 尿 
鲁 是 肾 结 石 患者 中 最 常见 的 代谢 性 疾病 。 高 尿 钙 症 
可 广义 地 分 为 吸收 性 、 肾 漏 性 或 激素 性 。 


吸收 性 高 尿 钙 症 


吸收 性 高 尿 钙 症 是 钙 排 泄 异 常 最 常见 的 原因 。 
这 些 患者 饮食 中 钻 的 吸收 与 排泄 比例 高 于 正常 人 。 
这 类 疾病 具有 家 族 性 ， 并 且 男 女 患 病 率 相等 。 


Web os BS d 
PEE PR HE PS ER VE AE FE ASIE FS 5095s f 
964 


WE, ORS PS MRC ARS RAE, JHE 1,25 - (OR), 
维生素 D 增加 ， 以 维持 血 钙 水 平 正常 。 


PRE EC d 


TUR VE ox DIS WR PE FEAR B UU fi JC EIS nT FE 
激素 性 高 尿 钙 症 。 肉 芽 肿 性 疾病 《如 结 节 病 ) 也 可 
因 1,25-(OH), 维生素 D 水 平 增高 而 导致 高 尿 销 症 。 


T FP 4 BRE LE 


trie Net ie vos A n Ea — RH. dfi 
与 钙 形 成 复合 物 ， 减 少 尿 中 游离 钙 的 浓度 ， 进 而 降 
(ARE ARABS AT AE. MAR RE FY ELE 
ARMOR TIHEM a, AP ET te N 
近 端 肾 小 答对 柠 样 酸 盐 的 重 吸收 而 减少 尿 液 中 柠檬 
酸 盐 的 排 汽 。I 型 肾 小 管 性 酸 中 毒 由 于 气 离子 分 泌 
不 足 导致 代谢 性 酸 中 毒 而 不 能 使 尿 液 酸化 。50% 以 
上 的 1 型 肾 小 管 性 酸 中 毒 患 者 患 有 肾 结石 、 肾 钉 质 
沉着 症 或 两 者 兼 有 。 由 代谢 性 酸 中 毒 引起 的 破 骨 增 
加 导致 钙 和 磷 的 过 滤 增 加 。 代 谢 性 酸 中 毒 减 少 了 和 钵 
的 重 吸收 而 增加 了 柠 样 酸 盐 的 重 吸 收 。 最 终 ， 碱 性 
尿 液 pH 值 导 致 钙 磷 的 过 饱和 。 


高 草酸 屎 症 
原 发 性 高 草酸 尿 症 【型 和 下 型 是 罕见 的 由 于 本 


图 138-1 在 尿 沉 湾 中 可 发 现 的 无 结构 成 分 。 


缺乏 导致 大 量 草酸 尿 的 遗传 性 疾病 。 这 些 患 者 每 
天 可 排出 300mg 的 草酸 钙 ， 并 且 在 包括 肾 、 心 脏 、 
血管 在 内 的 多 种 组 织 中 有 草酸 钙 沉 积 。 各 种 原因 
引起 的 小 肠 吸 收发 生 改变 时 ， 可 发 生 肠 源 性 高 草 
酸 尿 。 这 可 导致 肠 腔 内 胆汁 盐 和 脂肪 酸 的 增高 ， 
这 样 增加 了 结肠 黏膜 对 草酸 盐 的 渗透 性 并 与 钙 结 
合 ， 最 终结 果 是 可 吸收 的 游离 草酸 盐 增 加 。 由 于 
通过 肠 和 系统 性 酸 中 毒 使 碳酸 氧 盐 额 外 丢失 ， 因 
此 尿 液 中 村 榜 酸 盐 明 显 减 少 。 高 草酸 尿 症 也 可 发 生 
于 摄取 草酸 盐 会 量 较 高 的 食物 ， 如 蔬菜、 甜菜 、 巧 
克 力 、 大 黄 和 干果 。 





138 沁 尿 系统 结石 (FOI) 965 


高 尿酸 尿 症 


高 尿酸 尿 引 起 的 钙 盐 结石 越 来 越 多 。 尿 酸 结晶 
可 作为 非 均 质 晶 核 形成 的 巢穴 ; 5% — 10% 的 钙 盐 
结石 含有 尿酸 核心 。 


ARES 


尿酸 结石 占 结 石 的 5% ~ 10%， 然 而 在 地 中 海 
国家 尿酸 结石 可 占 30%。 它 们 旦 黄色 或 橙色 ，X 线 
平 片 上 不 显影 。 尿 酸 盐 结 晶 呈 多 种 形态 ,包括 菱形 、 
玫瑰 形 、 针 形 或 不 定形 状态 (图 138-1) 。 高 尿酸 尿 、 
尿 量 减少 和 尿 pH 值 低 均 可 引起 尿酸 结石 。 过 多 排 
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港 尿 酸 可 继 发 于 过 量 摄 人 仿照 叭 类 食物 或 血尿 酸 过 
多 的 疾病 ， 如 肿瘤 光 解 综合 征 ， 也 可 能 与 某 些 药物 
有 关 。 尿 pH 值 是 决定 尿酸 过 度 饱和 的 主要 因素 ， 
pH 增 至 6.5 能 明显 地 增加 溶解 性 ， 并 可 溶解 存在 的 
结石 。 尿 量 减少 也 能 增加 尿酸 的 过 度 愧 和 。 


BRAGS (HREM) 


感染 性 结石 〈 占 所 有 结石 的 10% ~ 15%), f 
鹿角 形 结石 形成 最 常见 的 原因 ， 多 发 于 女性 (图 
138-2)。 它 们 呈 浅 棕色 ， 在 X 线 平 片 星 多 层 状 。 感 
染 性 结晶 有 上 典型 的 棺 盖 状 外 观 (图 138-1)。 它 们 与 
产 尿素 酶 的 细菌 引起 的 尿 路 感染 有 关 。 尿 素 水 解 产 
生 一 系列 级 联 反 应 ， 导 致 磷酸 镁 胺 过 度 饱和 。 


MRM HS 


胱 氮 酸 结石 占 所 有 结石 的 2% 以 下 。 它 们 时 黄 
绿色 ， 平 片上 较 均 一 。 胱 氨 酸 结晶 呈 六 角形 ， 结 石 
常 双 侧 发 生 ， 并 可 形成 鹿角 形 结石 (图 138-2), HE 
氨 酸 尿 症 是 一 种 常 染色 体 隐 性 遗传 病 ， 存 在 氨基 二 
凑 酸 的 小 答 转 运 缺 陷 。 患 者 排出 大 量 的 胱 氨 酸 、 乌 
氨 酸 、 精 氨 酸 和 赖 氨 酸 。 胱 氨 酸 有 较 低 的 洲 解 性 
(300mg/L)， 患 者 每 天 可 排出 480 一 3600mg. 


临床 表现 


肾 石 病 典 型 的 临床 表现 为 尿 路 急性 梗阻 引起 的 
肾 绞 痛 。 剧 痛 由 侧 腹 部 开始 ， 然 后 放射 到 腹 周 至 腹 
A, SR3LSRDINE (图 138-3)。 当 结石 到 达 输 尿 管 
膀胱 连接 部 时 ， 常 引起 尿频 和 排尿 困难 。 恶 心 和 哎 
Ob Se i NL. 75% 的 患者 有 镜 下 血尿 ，204%5 或 以 下 的 
患者 有 肉眼 血尿 。 


鉴别 诊断 


各 种 引起 腹部 疼痛 的 疾病 均 可 与 肾 绞 痛 相 混 
消 。 腹 主动 脉 痛 或 急性 肠 梗 蛆 可 引起 腹部 剧 痛 ， 但 
是 这 两 种 情形 均 无 血尿 。 对 于 育龄 女性 ， 应 通过 检 
Wi B- 人 绒毛 膜 促 性 腺 激素 除外 异 位 妊娠 。 引 起 严 
重 血尿 的 疾病 可 产生 血块 阻塞 输尿管 ， 类 似 于 肾 绞 
痛 。 侦 尔 ， 肾 细胞 癌 可 引起 上 述 表 现 ， 但 与 肾 小 球 
相关 的 疾病 不 会 产生 足够 的 血尿 引起 尿 路 梗阻 。 

药物 成 冶 者 可 能 为 得 到 麻醉 药品 而 自 伤 引起 血 
尿 。 不 幸 的 是 ， 有 肾 石 病史 的 患者 也 可 诉 肾 绞 痛 之 


茜 而 试图 得 到 麻醉 药品 。 影 像 发 现 结石 位 于 输尿管 
而 不 在 肾 可 能 有 助 于 疾病 的 处 理 。 


诊断 方法 


常规 的 诊断 方法 是 获得 影像 学 资料 。 晴 、 输 尿 
管 、 膀 胱 的 X 线 平 片 能 显示 大 部 分 结石 ， 但 尿酸 
结石 除外 。 泌 尿 系统 超声 检查 无 损伤 性 ， 能 显示 包 
括 尿酸 结石 在 内 的 所 有 类 型 结石 ， 并 能 评估 是 否 存 
EE, MTD RARE A. WK RH 
能 提供 有 关 泌 尿 系 结构 和 功能 的 信息 ， 并 显示 梗阻 
的 原因 、 地 点 和 严重 程度 。 非 增强 螺旋 CT 已 经 成 
为 评价 急性 肾 绞 痛 患者 的 标准 放射 学 检查 。CT 检 
查 的 时 间 较 短 ， 有 极 好 的 敏感 性 和 特异 性 (分 别 占 
96% 和 99%)， 避 免 了 静脉 注射 造影 剂 的 风险 ， 并 
能 发 现存 在 与 痛 绞 痛 类 似 症状 的 泌尿 系 外 疾病 。 然 
而 ， 考 虑 到 CT MMM NARA, UTIL, H 
检查 仍然 是 首选 的 影像 学 检查 方法 。 一旦 肾 石 病 的 
诊断 成 立 ， 就 应 该 按 框 138-1 所 列 进行 评估 。 

尽管 有 人 建议 对 所 有 肾 石 病 患 者 做 进一步 的 代 
谢 第 查 ， 一 般 来 说 ， 对 于 结石 病 复发 患者 、 那 些 肾 
钙 质 沉着 症 患 者 、 首 次 结石 形成 并 有 中 至 高 度 结石 
复发 危险 的 患者 以 及 所 有 儿童 患者 ， 均 应 该 收集 24 
小 时 尿 液 以 确立 怪 结 石 的 危险 因素 。 正 常 饮 食 情 况 
下 收集 至 少 两 次 24 小 时 果 标 本 是 最 理想 的 。 应 该 
化 验 的 所 有 成 分 的 正常 值 列 于 表 138-1, 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


肾 绞 痛 急性 期 ， 治 疗 目 标 是 缓解 疼痛 ， 治 疗 感 
染 ， 确 定 结石 的 大 小 、 部 位 以 及 是 否 有 梗阻 ， 促 进 
排 石 。 大 部 分 直径 在 4mm 或 以 下 的 输尿管 结石 能 
自然 通过 。 直 径 大 于 4mm 的 结石 自然 通过 率 逐 渐 
WUb. SPR. SERRE. MEAE., NoD 
或 呕吐 的 患者 ， 立 即 请 说 尿 系 专家 会 诊 是 必要 的 。 
对 于 那些 经 保守 治疗 结石 不 能 通过 的 患者 和 结石 直 
径 > 10mm 的 患者 ， 应 该 在 泌尿 科 门 诊治 疗 。 进 一 
步 的 治疗 措施 包括 体外 冲击 波 碎 石 、 输 尿 管 镜 取石 
术 或 经 皮 肾 切 开 取石 术 。 

为 了 减少 结石 的 复发 ， 所 有 患者 应 进行 非特 
异性 治疗 。 屎 量 应 该 超过 2 升 / 天 。 已 显示 单独 增 
加 尿 量 能 减少 肾 石 病 的 复发 ， 也 显示 一 些 饮 食 限制 


138-2 BAG. 


LUNE ET 


能 改变 尿 液 的 成 分 。 对 于 结石 患者 ， 可 推荐 低 蛋 白 
饮食 (每 天 0.8g/kg)， 因 为 高 蛋白 饮食 (每 天 2.0g/ 
kg) 能 增加 尿酸 和 街 的 排泄 ， 并 减少 柠 样 酸 盐 的 排 
泄 。 大 量 的 研究 已 证 实 高 钠 饮 食 会 增加 钠 和 钙 的 排 
泄 ， 低 钠 饮 食 有 相反 的 效果 ;， 因此， 建议 轻 度 限 钠 
饮食 (每 天 2 一 3g)。 为 了 防止 肾 结石 而 全 面 限 制 
含 钙 的 饮食 是 不 可 取 的 。 研 究 已 显示 ， 正 常 钙 盐 摄 
人 量 的 患者 患 肾 石 病 的 风险 降低 。 这 是 因为 钙 可 与 
草酸 结合 ， 降 低 肠 道 所 吸收 草酸 的 可 用 性 。 饮 食 上 
应 该 限制 草酸 的 摄 人 。 除 了 传统 的 方法 ， 特 殊 的 治 
疗 方法 可 因 病 施 治 于 反复 结石 患者 。 
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应 角 样 结石 加 小 结石 


BR 


ey DREGE ES, MES FER PS a SEU S P 9585) 
Oe WC IESG HAE AF A R.A RHR, THE 
iue Fo TES A nca 25 J Pe, FF AL Sha 
对 于 特 发 性 尿 钙 增 多 症 患 者 在 减少 结石 复发 方面 有 
Ak. DNA RAR PO] A a ASE D EK tf PP ifj 
且 有 利于 增加 尿 中 柠檬 酸 的 含量 。 对 于 原 发 性 甲状 
旁 腺 功能 亢进 和 肾 石 病 患 者 可 选择 甲状 旁 腺 外 科 治 
疗 。 低 柠 样 酸 盐 尿 症 时 ， 碱 性 钾 盐 能 显著 地 减少 结 
石 复发 率 。 柠 檬 酸 钾 的 剂量 可 从 15 ~ 30mEq、2 ~ 
3 次 /天 增 至 每 天 100mEq。 由 工 型 肾 小 管 性 酸 中 毒 


968 X XVID © Feeble 


图 138-3 ”结石 性 尿 路 梗阻 。 
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引起 的 磷酸 钙 结 石 ， 治 疗 目标 是 减少 全 身 代谢 性 酸 
中 毒 ， 这 可 反 过 来 减少 骨 吸 收 和 尿 钙 排 港 ， 增 加 村 
EMER. OT ALARA ae SP, EAKA 
hr. n PSP EIE, o DEE HH PR ZY 
控制 草酸 盐 饮 食 和 增加 尿 量 可 治疗 原 发 性 高 草酸 尿 
症 。 一 些 患者 得 益 于 维生素 B6 的 治疗 。 对 于 肠 源 
性 高 草酸 尿 ， 进 餐 时 补充 钙 盐 可 与 饮食 中 的 草酸 盐 
Hii. RARES R (r0 5 CMS CRT 
减少 草酸 盐 的 吸收 。 由 于 腹泻 引 起 的 代谢 性 酸 中 毒 





梗阻 常见 部 位 


患者 , ERRAT ERSTE. PR ARIK, 
限制 含 味 叭 的 饮食 和 增加 尿 量 为 首选 。 若 持续 存在 ， 
m ERE, 


尿酸 结石 


保守 治疗 方法 ， 包 括 增加 尿 量 和 限制 含 蛋白 与 
嘎 聆 的 饮食 ， 可 减少 尿酸 的 过 度 饱和 。 用 柠檬 酸 钾 
或 碳酸 氧 钾 碱 化 尿 液 ， 使 pH 值 为 60 ~ 7.0， 可 帮 
助 溶 解 现存 的 结石 ， 并 阻止 复发 。 尽 管 饮 食 调 整 ， 


病史 
结石 病史 
与 结石 病 相 关 的 内 科 疾 病 ; 

结 节 病 ， 赤 症 性 肠 病 、 恶 性 肿 痛 
KEE: RAE. PH 
药物 因素 : fü HERE NRI, PU RUE 


社会 史 : 职业 

饮食 : iM. BE. RS, B8. 95. ARE 

实验 室 检查 

结石 分 析 

Wy Br RS IE 

WER. RE MLA. $5. 8t. PRA. 957) 
高 检测 甲状 旁 腺 激素 

Adapted from Bushinsky DA: Nephrolithiasis. J Am Soc Nephrol 


9(5):9 18-924, 1998; and Monk RD: Clinical approach to adults. 
Semin Nephrol 16(5): 375-388, 1996. 


R 138-1 正常 24 小 时 尿 液 值 


»2-25)7 
男性 < 300mg， 女 性 < 250mg 
男性 < 800mg， 女 性 < 750mg 





Adapted from Monk RD: Clinical approach to adults. Semin Nephrol 
16(5):375-388, 1996. 


但 如 果 尿 pH 值 持续 降低 或 高 尿酸 尿 持续 存在 ， 可 
p ARR SOS RE, 


感染 性 结石 


治疗 目标 是 消除 现 有 的 含有 产 尿素 酶 细菌 的 结 
石 ， 根 治 感染 。 酯 产 有 以 酸 ， 一 种 尿素 酶 产生 抑制 剂 ， 
已 显示 能 减少 结石 生长 率 ， 但 因为 它 的 多 种 副作用 
而 耐 受 性 差 。 


脏 鼻 酸 结 石 


治疗 目标 是 利用 水 合 和 碱 化 尿 液 (pH 6.5 ~ 7.0), 
增加 胱 氨 酸 在 尿 中 的 溶解 性 。 对 于 严重 的 患者 ， 为 减 
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DRRAKE, AEAEE E TREENIT < 
避免 治疗 错误 


应 用 柠檬 酸 钾 治疗 钙 盐 结石 的 患者 时 必须 谨 
愤 。 尽 管 证 实 这 种 治疗 能 减少 结石 复发 ， 并且 是 低 
柠檬 酸 尿 症 患 者 的 标准 治疗 方案 ， 仍 推荐 收集 24 
小 时 尿 液 来 评价 疗效 。 钉 盐 结 石 患者 可 能 有 一 种 以 
上 的 尿 路 危 队 因素。 柠檬 酸 盐 治 疗 可 导致 尿 pH 值 
明显 升 高 。 尽 管 尿 村 样 酸 盐 可 升 高 ， 但 易于 引发 磷 
酸 钙 结石 形成 ， 尤 其 是 在 高 尿 钙 症 的 患者 。 

文章 中 已 经 介绍 了 整体 的 治疗 方案 ， 但 是 要 重 
点 重申 几 点 。 尽 管 药物 治疗 在 减少 结石 复发 方面 很 
有 效 ， 但 应 该 避免 过 度 应 用 ， 并 应 强调 改变 饮食 的 
重要 性 ， 它 也 能 减少 肾 结石 复发 ， 如 增加 液体 摄取 
基 和 避免 限制 含 钙 饮 食 。 为 了 减少 高 血 钙 ， 若 有 必 
要 可 使 用 大 剂量 只 嗪 类 利尿 剂 。 因 此 ， 为 了 评价 包 
括 低 钠 血 症 、 低 钾 血 症 、 高 尿酸 血 症 在 内 的 潜在 副 
作用 ， 要 对 患者 进行 一 系列 的 监测 。 最 后 ， 考 虑 到 
与 会 钠 药 物 治疗 相关 的 高 尿 钙 症 ， 肾 小 管 性 酸 中 毒 
的 患者 应 该 避免 应 用 碳酸 氧 钠 。 为 了 治疗 相关 的 代 
谢 性 酸 中 毒 和 低 柠 样 酸 尿 症 ， 应 该 使 用 柠 样 酸 钾 或 
REAR. 


在 肾 石 病 的 外 科 治 疗 方面 有 许多 进步 ， 包 括 
通过 发 明 小 口径 内 镜 和 改进 输尿管 精 ， 提 高 到 达 展 
不 同 部 位 的 能 力 ， 减 少 输尿管 的 损伤 。 尽 管 外 科 治 
疗 在 肾 石 病 治 疗 方面 仍 占 主 导 地 位 ， 但 在 结石 形成 
病理 机 制 方面 的 深入 研究 可 为 其 他 治疗 选择 提供 思 
路 。 对 结石 结构 中 晶体 表面 黏附 力 的 测量 ， 可 能 有 
助 于 阻止 结 品 聚集 的 药物 研发 。 需 要 进一步 研究 的 
其 他 领域 包括 晶体 结合 分 子 【 如 透明 质 酸 ) 在 品 体 
留 沾 和 增长 中 的 作用 。 


(Mkt 评 宋 志 新 校 ) 
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慢性 肾脏 疾病 


引言 





慢性 肾脏 疾病 ( chronic kidney disease, CKD) 是 一 种 常见 病 ， 美 国人 群 中 患 病 率 约 为 12%。 广 义 
的 CKD 是 指 肾 功 能 损伤 持续 3 个 月 以 上 ， 并 根据 肾 小 球 滤 过 率 (glomerular filtration rate, GFR) 反映 的 
肾 功 能 受 损 程 度 进 行 分 期 ( 表 139-1 )。1 期 CKD 是 指 患 者 GFR 正常 ， 但 存在 持续 的 尿 沉渣 异常 ， 影 像 学 
检查 证 实 肾 结构 异常 ， 或 者 肾 活检 异常 。 单 独 的 血清 肌 栈 水 平常 不 能 准确 反映 GFR， 这 导致 诸如 MDRD 
( Modification of Diet in Renal Disease ). Cockcroft-Gault 等 公式 的 常规 使 用 。 当 根据 血清 肌 酬 浓度 评估 肾 
功能 时 应 常规 使 用 这 些 公式 ( 表 139-2 )。 

在 美国 5 期 CKD[ 终 末期 肾病 (end-stage renal disease，ESRD)] 患者 的 数量 持续 增多 ，2003 FR 
者 数 达 452 957。 约 45% 的 ESRD 患者 合并 糖尿 病 。ESRD 患者 中 ， 约 70% 进行 持续 性 透析 ， 仅 30% 
为 有 功能 的 肾 移植 患者 。5 期 CKD 年 发 病 率 在 近 15 年 稳步 增长 后 目前 趋 于 稳定 化 ， 这 可 能 归功 于 延缓 
CKD 进展 的 措施 实施 ， 如 控制 高 血压 等 。 用 于 ESRD 患者 的 花费 持续 增长 ， 大 约 占 总 医疗 支出 的 7%。 
人 口 老龄 化 及 糖尿 病 患者 的 增多 ， 对 ESRD 患者 的 增多 有 显著 影响 ， 预 计 美 国 到 2030 年 ESRD 患者 将 
达到 224 万 。 心 血管 疾病 是 CKD 患者 患 病 及 死亡 的 最 重要 原因 。ESRD 患者 的 预期 寿命 仅仅 是 同年 龄 、 
同性 别 、 同 种 族 对 照 人 群 的 16% ~ 37%。 我 们 希望 随 着 CKD 的 早期 发 现 、 纠 正 患 病 的 危险 因素 并 且 及 
时 治疗 并 发 症 ， 患 者 的 预期 寿命 将 会 增加 。 


病因 学 和 发 病 机 制 的 糖尿 病 肾 病 患者 ，GFR 降低 速度 可 达 每 年 12ml/ 
min。 除 外 初始 病因 ， 存 所 有 CKD 患者 中 已 识别 有 

根据 美国 肾 数据 系统 统计 ，2003 年 ESRD HY = 儿 种 常见 的 病理 和 生理 因素 。 虹 小 球 内 高 奈 、， 入 球 
常见 发 病原 因 如 下 : 小 动脉 千张、 血管 紧张 素 上 增多 为 部 分 原因 的 细胞 
= 糖尿 病 (36.2%) 外 基质 转换 降低 ， 三 者 相互 作用 促进 肾 小 球 和 血管 

。 高 血压 (24.5%) 硬化 、 小 管 间 质 纤维 化 和 进行 性 肾 单位 丢失 。 和 研究 

s AER (19.9%) 证 实 血 管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 (ACEI) 和 血管 紧张 

= 肾 宫 肿 、 遗 传 病 或 先天 因素 (6.7%) 素 受 体质 抗 剂 (ARB) 不 仅 能 降低 血压 ， 而 且 能 降 

* 间 质 性 峭 炎 (4.7%) 低 肾 小 球 内 高 压 和 减少 小 管 间 质 纤维 化 。 事实 表明 ， 


s 肿 瘤 或 肿 物 (0.9%) 
。 混 杂 因 素 或 不 明 原 因 (7.1%) 
— H GFR 降 至 每 分 钟 50ml/1,73m 体 表面 积 


这 些 药物 能 够 减 慢 、 在 一 些 病 例 中 甚至 能 够 暂停 肾 
衰 将 的 进展 ， 降 低 死亡 率 。 


DAF. PRON REE ERR. Ze PRE AE E R 
(MDRD) 研究 中 ，85% 的 非 糖 尿 病 肾病 患者 GFR 
以 平均 每 年 4ml/min 的 水 平 持续 降低 。 未 予 治疗 


慢性 肾脏 疾病 中 心血 管 疾病 


ESRD 患者 中 心血 管 风 险 增高 ， 目 前 认为 这 部 
分 归 因 于 前 炎症 状态 。 在 血液 透析 患者 中 C- 反应 
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肾 损 伤 件 GFR 正常 或 增加 合并 年 的 治疗 : 
延缓 肾病 进展 ， 

降低 心血 管 病人 危险 因素 
评估 进程 
PEG ATT IE RAE 
准备 肾 替代 治疗 
Pir 






















TH tit} GFR 轻 度 减低 
Tris 65 ff GFR 中 度 减 低 
GFR 严重 减低 

PF ses 
GFR : YEERE PE 


Modified from National Kidney Foundation: K/DOQI clinical practice guidelines for chronic kidney disease; Evaluation, classification, and 
stratification. Kidney Disease Outcome Quality Initiative. Am J Kidney Dis 39:51-S266, 2002. 
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表 139-2 H+ MAMA SAR RB ENA E 


Cockeroft-Gault 公式 
(传统 单位 ) 
Cockcroft-Gault 公式 
(SI 单位 
四 变量 MDRD 公式 
(传统 单位 》 
由 变量 MDRD 公式 
(SI 单位 》 


C, (ml/min) = 


C. (ml/min) = 


[140-4 83 ( 4) ] X {EIE (kg) X [0.85 (WERE Act) ] 


72XS, (mg/dL) 


[140- f? (4 ) ]X ffe f (kg) X [0.85 Cr FUE Act) ] 


S. (pmol/L) 


eGFR[ml/ (min * 1.73m) ]-175xS (mg/dl) "x 年 龄 ( 岁 ) ”x 


[0.742 (如 果 是 女性 ) Jx[1.21( 如 果 是 黑人 )] 


eGFR[ml/(min * 1.73m)]-175x[S,, (umol/L) /88.4| «fp 8e (P ) “x 





[0.742 ( un WEE 4c) x [1.21 Cis 58 A.) ] 


C, : 肌 栈 清除 率 ; eGFR : 估计 肾 小 球 滤 过 率 ; MDRD : 是 脏 疾 病 腾 食 改 良 试验 . S, : MANWL :SI : 国际 标准 。 


蛋白 升 高 率 达 50%。 与 前 炎症 状态 有 关 的 因素 包括 
肾 对 炎症 细胞 因子 清除 减少 、 代 谢 性 酸 中 毒 、 氧 化 
应 激增 强 和 容量 负荷 过 重 。 其 他 因素 ， 包 括 血 液 透 
析 腊 的 影响 和 透析 液 中 混 有 细菌 产物 Cnr ⸗). 
也 可 能 加 速 ESRD 血液 透析 患者 的 动脉 兹 样 硬化 。 
最 近 ， 钻 磅 代谢 紊乱 作为 心血 管 疾 病 和 死亡 的 重要 
危险 因素 被 广泛 关注 。 血 清 中 钙 磷 浓度 升 高 可 加 速 
mit, JEH RI ESRD 人 群 的 死亡 率 升 高 相关 。 

ESRD 前 期 的 CKD 患者 也 被 证 实 有 过 重 的 心 
血管 疾病 负担 。 传 统 的 危险 因素 (如 高 血压 、 血 脂 
异常 ) 和 非 传 统 意义 上 的 危险 因素 (如 血管 钙化 和 
慢性 炎症 )， 也 能 解释 观察 到 的 高 死亡 率 。 已 发 现 
ACEI、ARB 和 他 汀 类 能 够 部 分 改善 CKD 患者 的 微 
炎症 状态 。 阿 司 匹 林 和 抗 氧 化 剂 (如 维生素 E). 的 
效果 越 来 越 难以 确定 。 


临床 表现 


CKD 的 临床 表现 取决 于 基础 疾病 和 肾脏 疾病 
所 处 的 阶段 。 早 期 糖尿 病 肾病 患者 可 能 以 无 症状 性 
征 量 白 恒 白 尿 为 主要 表现 ， 然 而 那些 进展 至 肾病 范 
围 蛋 白 尿 的 晚期 肾病 患者 常 出 现 水 种， 并且 合 并 视 
网 膜 病 变 及 神经 病变 。 缺 血性 肾病 患者 多 存在 肾 动 
脉 及 其 他 血管 床 杂音 。 临 床 评估 高 血压 时 患者 常 被 
诊断 为 CKD， 而 且 值得 注意 的 是 ， 肾 实质 疾病 一 直 
是 继 发 性 高 血压 的 主要 原因 。 成 人 多 圳 肾 患 者 临床 
表现 为 腹部 包 块 和 高 血压 。 家 族 史 常 显示 存在 常 染 
色 体 显 性 遗传 病 。 许 多 患者 由 于 进行 性 贫血 及 氨 质 
血 症 ， 存 在 疲劳 等 非特 异性 症状 。 不 幸 的 是 ，CKD 
患者 的 症状 和 临床 表现 常常 是 轻微 的 ， 直 到 GFR 
降 至 5 一 10mlmin 时 才 引 起 注意 ， 而 到 那个 阶段 


尿毒 症 症状 已 变 得 明显 (HE 139-1)， 并 且 为 了 维持 
生命 需要 行 凤 替代 治疗 (renal replacement therapy, 
RRT). 


鉴别 诊断 和 诊断 方法 


通过 仔细 询问 病史 和 详细 体检 后 CKD 的 病因 
经 常 是 明确 的 〈 框 139-2 ; 图 139-1)。 患 者 如 果 有 
长 期 糖尿 病 和 高 血压 病史 ， 并 且 临 床 合并 其 他 血管 
床 终 末 器 官 损害 【如 视网膜 病变 )， 则 糖尿 病 肾 病 
的 可 能 性 极 大 。CKD 患者 的 评估 应 首先 进行 详细 的 
尿 沉 潭 检查 及 肾 超 声 检查 (图 139-2)。 血 清 学 研究 ， 
如 抗 核 抗体 、 血 清 补体 水 平和 蛋白 电泳 ,特别 有 助 
于 诊断 系统 性 血管 炎 、 和 蛋白 尿 、 血 尿 的 患者 。 为 了 
明确 诊断 ， 需 要 肾病 会 诊 及 肾 活检 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


CKD 的 治疗 要 因 病 施 治 。 当 患者 显示 为 狼疮 
性 肾炎 时 开始 免疫 抑制 治疗 。 合 并 糖尿 病 的 患者 ， 
要 注意 控制 血糖 。 加 强 血糖 控制 能 推迟 甚至 阻止 从 
正常 尿 白 蛋白 排泄 水 平 到 微量 白 蛋 白 尿 、 临 床 蛋白 
尿 、 显 性 肾病 这 一 过 程 。HbAIC 的 理想 水 平 是 保持 
在 6% 左右 。 

积极 控制 心血 管 病危 险 因素 (如 血脂 异常 等 ) 
应 该 在 所 有 CKD 患者 治疗 之 初 就 进行 。 低 密度 脂 
蛋白 应 该 维持 在 低 于 100mg/dl (2.6mmol/L) 水 平 ， 
如 果 存 在 或 怀疑 动脉 帝 样 硬化 ， 则 维持 低 密 度 脂 蛋 
白水 平 低 于 80mg/dl (2mmolL)。 其 他 推荐 措施 包 
括 戒 烟 和 停止 使 用 肾 毒 性 药物 ， 如 非 尘 体 类 抗 炎 药 、 
环 氧化 酶 -2 抑制 剂 、 放 射 性 碘 剂 等 。 


高 血压 的 治疗 


控制 血压 是 当前 有 助 于 延缓 CKD 进展 的 重 
要 且 独 立 的 治疗 干预 措施 。 理 想 的 血压 维持 在 
130/80 mmHg 以 下 ， 而 24 小 时 尿 蛋 白 排泄 超过 1g 
的 患者 血压 目标 值 应 低 于 120/80 mmHg。ACEI 或 
ARB 是 首选 药 ， 特 别 是 对 于 有 蛋白 尿 的 患者 。 微 量 
白 蛋 白 尿 的 糖尿 病 患者 即使 血压 正常 ， 也 应 该 采用 
ACEI 或 ARB 治疗 。 在 开始 使 用 ACEI 或 ARB 类 
药物 后 ， 如 果 血 清 肌 醋 升 高 不 超过 原水 平 的 30% 是 
可 以 接受 的 。 有 研究 显示 CKD 3 期 和 4 期 的 患者 持 
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框 139-1 尿毒 症 综 合 征 : 临床 改变 


伤口 愈合 延迟 
指甲 萎缩 


骨 营 养 不 良 
淀粉 样 变 
甲状 旁 腺 功能 亢进 
动力 缺失 性 骨 病 
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1& 139-2 慢性 肾脏 疾病 的 鉴别 诊断 


A. 糖尿 病 肾病 
B. 非 糖 尿 病 肾 病 
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续 应 用 ACEI 治疗 将 有 益 于 对 肾 的 持久 保护 ， 因 此 
CKD 患者 在 可 以 的 情况 下 应 持续 应 用 ACEI。 为 避 
免 高 钾 血 症 风险 ，ACEI 或 ARB 的 每 日 剂量 应 从 
低 剂 量 开 始 给 予 。 在 调试 初始 剂量 时 ， 应 每 7 一 
10 天 测量 一 次 血 钾 及 血 肌 醋 浓 度 ， 然 后 渐 延 长 至 
每 2 一 3 个 月 一 次 。 

大 多 数 晚 期 CKD 患者 普遍 需要 2 ~ 3 种 以 上 
降 压 药 以 使 血压 达到 目标 值 。 首 选 药物 (图 139-3) 
治疗 之 初 应 逐步 加 用 。 同 时 也 需要 按照 每 个 患者 的 
需要 采用 个 体 化 治疗 方案 ， 如 对 于 心绞痛 患者 应 用 
B 受 体 阻 沾 剂 。 持 续 蛋 白 尿 超过 每 天 500mg 的 患者 ， 
联 用 ACEI 和 ARB 除 降 压 外 还 能 获得 其 他 益处 。 


贫血 的 纠正 


大 多 数 CKD 3 至 4 期 患者 由 于 促 红 细胞 生成 
素 合 成 减少 而 逐渐 出 现 正 细胞 正 色 素性 贫血 。 贫 血 
是 CKD 患者 发 生 左 心室 肥大 、 人 院 及 心血 管 情况 
恶化 的 危险 因素 。 已 证 实 CKD 患者 贫血 的 纠正 可 
以 提高 生活 质量 ,对 于 血红 蛋白 低 于 11g/dL(110g/L) 


的 患者 推荐 使 用 重组 促 红 细胞 生成 素 或 ， 血 红 和 蛋白 
目标 值 为 11 ~ I2g/dL (110 ~ 120g/L)。 特 别 注意 
的 是 血红 蛋白 不 应 超过 13g/dL (130g/L) ， 心 血管 事 
件 的 风险 提高 与 之 相关 。 患 者 应 同时 给 予 铁 剂 治疗 。 


$$, 43 5T i 


“4 GFR BE € 60 一 80mL/min LA Fit, PEBER 
排出 降低 ， 导 致 高 磷 血 症 。 这 导致 短暂 的 血 钙 降 低 ， 
而 1,25-(OH), 维生素 D 降低 使 钙 吸 收 减少 ， 加 重 低 
血 钙 。 低 钙 血 症 、 高 磅 血 症 及 1,25-(OH), 维生素 D 
缺乏 均 能 导致 继 发 性 甲状 旁 腺 功能 亢进 。 尽 管 甲状 
FIRR (PTH) 升 高 能 够 使 血 钙 恢复 至 正常 范 肝 ， 
但 这 样 同时 会 加 剧 上 骨 转 化 。 持 续 未 治疗 的 甲状 旁 腺 
功能 亢进 将 导致 明显 的 骨骼 疾病 ， 以 增加 的 骨 转 化 
和 纤维 化 (名 为 纤维 种 性 骨 炎 ) 为 特征 (图 139-4 ， 
彩 图 139-4)。 骨 代谢 紊乱 一 旦 发 生 ， 基 本 上 是 不 可 
道 的 。 因 此 预防 是 最 好 的 治疗 策略 。 

HR VERAS CUTE JOUER E HC T HB RU 
钙 的 磷 结 合剂 和 维生素 D 类 似 物 。 近 来 CKD 患者 
使 用 含 钙 的 磷 结 合剂 和 维生素 D 类 似 物 治疗 ， 其 动 
脉 钙化 的 风险 越 来 越 受 到 关注 。 维 生 素 D 类 似 物 
也 存在 增加 磷 吸 收 的 副作用 ， 加 重 高 磷 血 症 。 研 究 
证 实 ， 虽 然 不 是 因果 关系 ， 血 磷 水 平 大 于 3.5mg/dL 
(1.13mmoV/L) 和 升 高 的 心血 管 病 死亡 率 是 相关 的 。 

限制 饮食 中 磷 的 摄 人 一 般 来 说 对 于 防止 高 磷 
血 症 无 效 ， 因 此 通常 必须 口服 磷 结 合剂 ， 如 碳酸 钙 
或 醋酸 钙 、 司 维 拉 姆 和 碳酸 铜 。 使 用 含 钙 的 磅 结合 
剂 时 ， 为 了 避免 钙 超载 ， 每 日 元 素 钙 的 总 摄 人 量 不 
应 超过 2000mg。 口 服 维生素 D 类 似 物 (如 骨 化 三 
醇 、 度 骨 化 醇和 旁 卡 西 醇 ) 能 抑制 PTH Ne, 3f 
阻止 峭 性 骨 病 的 进展 。 治 疗 的 目标 值 ，CKD 3 期 患 
者 是 甲状 旁 腺 激素 水 平 在 35 ~ 70ng/L，CKD 4 期 
患者 维持 在 70 一 110 ng/L, CKD 5 期 患者 维持 在 
150 ~ 300 ngIL。 仔 细 监 测 ， 初 始 每 4 ~ 8 周一 次 ， 
然后 每 3 个 月 一 次 ， 对 于 防止 高 钙 血 症 或 过 度 抑 制 
PTH 的 释放 是 重要 的 。 血 清 钙 和 磷 应 分 曾 维 持 在 低 
于 9.5mg/dL (2.37mmol/L) X 4.7mg/dL (1.52mmol/ 
L)。 西 那 卡 塞 主要 通过 作用 于 甲状 旁 腺 钙 敏 受 体 抑 
制 PTH 分 泌 ， 能 够 有 效 降低 ESRD 合并 继 发 性 甲状 
旁 腺 功能 亢进 患者 的 血清 PTH 浓度 及 血清 磷 浓 度 。 
该 药物 在 前 ESRD CKD 患者 能 否 优化 骨骼 及 矿物 质 
代谢 尚未 确定 ， 有 待 进一步 临床 试验 证 实 。 


图 139-1 慢性 肾 误 竭 的 病因 。 
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在 患者 开始 透析 至 少 1 年 前 即 应 该 讨论 RRT 的 
必要 性 ， 并 选择 透析 方式 。 在 决定 适宜 患者 的 透析 
模式 时 要 同时 考虑 是 否 适合 肾 移植 。 选 择 腹膜 透析 
(peritoneal dialysis, PD) 的 患者 在 开始 透析 前 3 ~ 
4 周 应 行 腹 透 管 置 入 术 。 选 择 血 液 透析 的 患者 应 在 


脉 瘘 具 备 极 好 的 长 期 通 转 率 ， 与 其 他 类 现 的 血管 通 
路 相 比 ， 一 直 有 者 最 低 的 死亡 风险 。 动 静脉 瘘 成 熟 
时 间 需 要 几 个 月 ， 因 此 一 旦 患者 血 肌 本 浓度 达到 或 
超过 4mg/dL (305umol/L), I GFR 降 至 低 于 每 分 
钟 30ml1.73mz， 就 应 当 建 立 动静 脉 瘘 。 头 静脉 行 
切 开 术 或 静脉 内 插 管 可 能 影响 瘘 手 术 的 成 功 。 因 
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图 139-2 慢性 肾脏 疾病 的 诊断 。 
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图 139-3 ”慢性 肾脏 疾病 高 血压 治疗 的 首选 药物 。 
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图 139-4 慢性 肾脏 疾病 的 继 发 性 甲状 旁 腺 功能 亢进 中 血管 和 软组织 钙化 。 
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主动 脉 和 /或 其 他 大 血 
管 钙化 


此 ,慢性 肾 豪 竭 患者 的 医生 必须 教育 患者 和 医护 
人 员 ， 严 格 避 人 免 手 部 上 方 的 静脉 穿刺 及 静脉 内 插 
管 ， 特 别 是 在 非 惯用 肢体 。 周 围 静 脉 插 管 及 锁骨 
下 静脉 插 管 也 能 影响 动静 脉 疤 的 建立 及 功能 ， 对 
CKD 患者 应 禁 行 。 如 果 需 行 中 心静 脉 插 管 时 ， 首 
3520 P3 IR GUT 

肾 移植 始终 是 大 多 数 ESRD 患者 治疗 的 选择 。 
在 人 群 中 与 透析 相 比 ， 肾 移植 将 获得 更 多 益处 ， 通 
过 移植 ， 糖 尿 病 患 者 可 收获 最 大 的 生存 益处 。 不 管 
是 先 做 肾 移 植 还 是 短期 透析 后 再 做 移植 ， 都 已 证 实 
对 患者 具有 生存 益处 。 这 使 得 及 早 安排 进展 性 CKD 
患者 ， 促 使 确认 潜在 的 活体 供 者 变 得 非常 重要 。 
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心脏 传导 系统 钙 沉 积 ， 这 可 能 引起 严 
重 的 或 致死 性 心神 类 常 





冠状 动 往 和 /或 其 他 小 动脉 的 中 屋 
钙化 


透析 开始 的 时 机 
美国 肾病 基金 会 KDOQI (Kidney Disease 


Outcomes Quality Initiative) 工作 组 建议 当 患 者 肾 肌 
桓 清除 率 降 至 每 分 钟 15mI/1.73m 以 下 时 ， 应 考虑 
fr RRT。 在 尿毒 症 并 发 症 出 现 之 前 ， 肾 功能 水 平一 
般 已 经 降低 。 然 而 如 果 患 者 无 水 种， 体重 稳定 ， 营 
养 良好 ， 完 全 缺乏 尿毒 症 的 症状 和 体征 ， 仍 可 以 延 
迟 开 始 RRT 的 时 间 。 星 期 开始 透析 治疗 的 观点 是 
基于 它 可 以 改善 患者 死亡 率 的 考虑 ， 但 是 随后 的 研 
究 并 不 支持 该 假设 。 在 决定 透析 起 始 时 间 时 ， 也 应 
权衡 另 一 些 因 素 ， 如 营养 状态 和 生活 质量 等 CK 
139-3)。 一 般 而 言 ， 年 轻 患者 和 糖尿 病 患者 如 早 些 
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表 139-3 ”决定 透析 开始 时 机 的 影响 因素 
肌 酬 清除 率 < 15mU(min - 1,73m*) 
尿素 清除 率 二 8ml/Inin , 1.73m*) 


钛 食 中 每 日 蛋白 质 摄 和 人 < 0.8gm/kg (以 24 小 时 尿 中 尿素 氮 排 庄 为 基础 评估 )“ 


体重 降低 


[SEE EET 
未 接受 常规 医疗 干预 措施 


充血 性 心力 衰竭 
尿毒 症 症状 
尿毒 症 并 发 症 
25 ^E A BRE 
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特别 是 老年 人 
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“估计 饮食 中 和 蛋白质 摄 人 26.25(24 小 时 尿 中 尿素 氨 (gjt[30mg/kg x 体重 (kgy1000mg/g]] 


开始 透析 ， 将 获得 最 大 的 利益 。 
避免 治疗 错误 


在 进展 性 CKD 病程 中 ， 只 要 有 可 能 ， 应 尽量 
开始 和 维持 使 用 ACEI 和 ARB 类 药物 。 每 日 一 次 给 
予 这 类 药物 ， 并 结合 饮食 中 限制 钾 的 报信 及 使 用 黎 
祥 利 尿 剂 ， 可 以 将 高 钾 血 症 发 生 的 风险 降 至 最 低 。 
接受 促 红细胞 生成 素 治疗 的 患者 ， 应 至 少 每 月 测 一 
次 血红 蛋白 水 平 ， 以 维持 合适 的 用 药 间隔 时 间 ， 使 
血红 蛋白 维持 在 目标 值 范围 。 每 次 测量 血清 肌 梧 浓 
度 时 ， 都 应 评 佑 GFR， 以 便 及 时 开始 干预 ， 如 建立 
血管 通路 。 


尽管 目前 关于 CKD 发 病 机 制 的 研究 已 经 有 相 
当 的 进展 ， 但 仍然 需要 进一步 的 研究 曾 明 进行 性 肾 
单位 表 失 的 发 病 机 制 。 和 希望 通过 相关 研究 找到 新 的 
方法 ， 以 进一步 阻止 肾 功 能 损害 的 进展 。 需 要 进 一 
AG WAL YY CKD 人 群 中 快速 进展 的 心血 管 疾病 的 发 病 
机 制 ， 以 帮助 建立 新 的 治疗 策略 。 矿 物质 和 骨 代 谢 
的 治疗 仍 在 进展 中 ， 最 佳 治疗 方法 仍 有 待 于 确定 。 
在 关注 骨 代谢 异常 的 同时 ， 要 注意 其 可 能 带 来 的 不 
良心 血管 事件 。 最 后 ， 在 CKD 人 和 群 中 ， 行 心血 管 
系统 得 查 和 介 人 治疗 的 影响 需 进一步 研究 ， 以 期 最 
终 能 降低 过 高 的 心血 管 病死 亡 率 。 
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急性 肾 衰竭 一 词 是 指 肾 功 能 在 数 小 时 至 数 天 内 下 降 的 各 种 情况 。 在 重症 忠 者 中 ， 肾 功能 下 降 导 致 血浆 
尿素 和 肌 本 浓度 持续 增加 、 液 体 和 电解 质 失衡 、 酸 碱 代谢 北 乱 和 肾 内 分 泌 功 能 损害 。 

然而 许多 种 者 肾 功 能 损害 并 不 严重 而 且 无 明显 肾 衰竭 。 现 已 明确 即使 血清 肌 栈 浓度 (So) 轻微 升 高 ， 
对 长 短期 死亡 率 均 有 负面 影响 。 因 此 ， 目 前 认为 急性 凤 损 伤 (acute kidney injury, AKI) 一 词 更 为 合适 ， 
AKI 可 根据 其 严重 程度 进一步 分 期 ( 表 140-1) 

由 于 AKI 定义 本 身 的 不 明确 性 ， 难 以 确定 AKI 的 实际 发 病 率 。 一 种 定义 认为 So HS 25% 以 上 或 增加 
0.5mg/dL， 即 考虑 肾 功 能 受 损 。Sc, 升 高 超过 基线 水 平 50% 以 上 或 增加 1.0mg/dL， 提 示 肾 功能 严重 损害 。 

5% 的 住院 患者 可 发 生 获得 性 AKI ; 缺 血 性 损伤 和 接触 肾 毒性 药物 是 主要 原因 。 在 重症 监护 病房 的 患 
者 中 ，AKI 的 发 生 率 更 商 。 当 这 些 患者 必须 行 透析 时 ， 甚 死亡 率 超 过 50 负 。AKI 也 可 能 从 社区 获得 ， 全 身 
血 流动 力学 改变 和 泌尿 道 梗阻 是 其 首要 的 原因 。 在 所 有 患者 中 ,由 于 慢性 肾脏 疾病 ( CKO ) 恶化 的 危险 增加 ， 


CKD 患者 更 易 发 生 AKI。 


病因 学 和 发 病 机 制 


AKI 常 分 为 晴 前 性 、 肾 后 性 或 肾 性 ， 根 据 肾 损 
伤 的 直接 原因 ， 各 种 肾 损伤 可 进一步 分 类 。 每 种 肾 
损伤 都 有 不 同 的 损伤 机 制 。 
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肾 前 性 AKI UE Ep ole PF ili it By 77 28: AL S| ie 
的 肾 小 球 滤 过 率 (GER) 下 降 为 标志 。 严 重 脱水 、 
失血 或 感染 性 休克 所 致 的 血 容 量 绝对 减少 是 肾 前 性 
AKI 的 常见 原因 。 其 他 情况 下 ， 有 效 血 容量 的 功能 
性 而 非 绝对 下 降 可 导致 肾 功 能 急性 改变 。 一 些 情况 ， 
如 失 代 偿 性 肝病 或 充血 性 心力 衰竭 ， 肾 前 性 AKI 可 
并 发 肾 血 管 阻力 (renal vascular resistance, RVR) 
增加 ， 导 致 肾 血 流量 (renal blood flow, RBF) 和 
GFR 下 降 ， 使 情况 更 为 复杂 。 

在 肝病 的 晚期 ，GFR 可 能 下 降 到 需要 血液 透析 
疗法 进行 肾 替 代 治 疗 (RRT) 的 程度 。 这 常 提示 肝 


肾 综 合 征 (FH 140-1)。 除 非 纠 正 肝 功能 衰竭 或 行 肝 
移植 ， 否 则 总 体 预 后 差 。 巾 于 心 输出 量 减少 和 RVR 
增加 ， 充 血性 心力 衰竭 患者 可 发 生 肾 前 性 AKI. H 
前 性 AKI 可 使 某 些 药物 治疗 更 为 复杂 ， 尤 其 是 利尿 
剂 、 血 管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 和 非 稍 体 抗 炎 药 。 在 
这 些 情况 下 ， 肾 对 内 环境 的 变化 产生 反应 。 但 基 ， 
如 果 严 重 或 长 期 的 RBF 减少 ,可 能 发 生 缺 血性 损伤 。 


Peta FHS 


PEE AKI 可 能 源 于 尿 路 系统 任何 部 位 的 梗阻 
{图 140-2)， 这 在 AKI 中 并 不 罕见 。 除 释 立 肾 和 由 
原 发 的 肾 实质 疾病 所 致 的 明显 肾 功 能 受 损 患 者 外 ， 
必须 是 双 侧 输尿管 梗阻 才 产 生 明 显 的 临床 异常 。 如 
果 是 部 分 梗阻 ， 可 能 通过 梗阻 部 位 近 端 压力 升 高 来 
维持 屎 流 正常 。 结 石 、 占 位 性 病变 、 乳 头 坏死 脱 落 
可 能 引起 输尿管 梗阻。 乳头 坏死 可 并 发 镰 状 细胞 病 、 
糖尿 病 ， 并 导致 大 量 使 用 镇 痛 药 。 前 列 腺 增生 的 男 
性 患者 更 常见 尿道 梗阻 。 


表 140-1 急性 肾 损 伤 的 分 类 和 分 期 


分 期 肌 栈 标准 
ll if LEE = 0.3 mg/dL ( 三 26.4ymol) 或 自 基线 水 平 逢 


= 150% 一 200% 
血清 肌 栈 自 基线 水 平 升 高 > 200% ~ 300% (> 2 ~ 317) 


血清 肌 栈 自 基线 水 平 升 高 > 300% (> 345) 或 血清 肌 醋 


= 4.0 mg/dL (= 354hmolL) 伴 急性 升 高 至 少 0.5 mg/dl. 


图 140-1 肝病 中 肾 损 伤 。 
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140-2 ”梗阻 性 尿 路 病 : 病因 。 
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与 AKI 相关 的 缺 血 和 肾 毒 性 损伤 的 发 病 机 制 是 
复杂 的 。 在 缺 血性 和 肾 毒 性 AKI 时 ， 肾 小 管 上 皮 细 
胞 受 损 ， 有 些 可 能 发 生 坏死 或 凋 亡 。 严 重 肾 小 管 损 
伤 时 ， 肾 小 管内 碎片 沉积 可 能 阻碍 小 管 液 流动 和 挤 
压 相 邻 的 小 管 周 毛细 血管 。 肾 小 管 上 皮 细 胞 坏死 导 
致 滤液 反 漏 到 肾 间 质 。 在 多 数 情况 下 ，RVR 增加 和 
RBF 减少 。 最 后 ， 肾 小 球 毛 细 血 答 膜 通 透 性 可 能 发 
生 改 变 ， 引 起 AKI。 损 伤 的 肾 有 恢复 的 可 能 。 最 近 
的 研究 表明 ， 晴 小 球 毛细 血管 通 透 性 的 改变 可 能 影 
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响 AKI 的 程度 。 


临床 表现 


AKI 的 临床 病程 差异 很 大 ， 从 短暂 的 自 限 性 肾 
功能 损害 到 长 期 上 且 危 及 生命 的 肾 衰 问 。 典 型 的 病程 
包括 三 个 阶段 : 起 始 期 、 持 续 期 和 恢复 期 。 起 始 期 
开始 于 特异 性 肾 受 损 并 持续 直至 肾 功能 发 生 异 常 。 
在 起 始 期 ， 从 损伤 到 肾 功能 受 损 的 时 间 取 决 于 损伤 
的 严重 程度 。 持 续 期 可 出 现 少 尿 ( 屎 量 < 500ml/d) 


WER ( 尿 量 < 100mld)。 然 而 在 某 些 情况 下 ， 虽 
然 尿 液 质量 差 、GFR 严重 降低 、 血 液 尿 素 氨 (BUN) 
AS, 上升, 但 尿 基 仍然 正常 。 典 型 情况 下 ， 桂 续 
期 常 持续 10 一 14 天 ， 取 决 于 肾 损伤 的 性 质 ， 虽 然 
有 更 长 病程 的 报道 。AKI 的 最 后 阶段 是 恢复 期 。 如 
果 曾 为 少 尿 型 患者 ， 在 数 小 时 至 数 天 ， 尿 量 可 能 以 
相对 恒定 的 速率 急剧 增加 。 利 尿 的 程度 取决 于 患者 
的 血 容 量 ， 与 持续 期 持续 的 时 间 呈 负 相 关 。 在 非 少 
尿 型 患者 ， 尿 液 质量 而 不 是 尿 液 数量 的 改善 预示 着 
恢复 。 在 恢复 后 期 ， 肾 小 球 和 肾 小 管 功能 恢复 ， 肾 
功能 逐渐 恢复 到 或 接近 以 前 的 水 平 。 肾 功能 完全 恢 
复 的 可 能 性 受 多 种 因素 影响 。 不 良 的 预后 指标 包括 
PB RE, PHI RA Ame Mee RR. $5 
达 10% — 15% (BA PORE ARERR 2 ALTE KOE, 
ir 1/3 HUMANE ATE PF EY 


鉴别 诊断 


在 AKI 中 ， 缺 血性 损伤 和 暴露 于 肾 毒 人 性 药物 
占 了 相当 大 的 比例 ,这些 情况 可 使 肾 功 能 急剧 下 降 。 
引起 AKI 的 病变 可 累及 部 分 或 全 部 肾 组 织 ， 包 括 肾 
小 款 、 肾 小 管 、 间 质 和 血管 (HE 140-1). 

由 于 长 时 间 动 脉 血压 降低 和 RBF 下降 而 引起 
的 肾 前 性 AKI 持续 发 作 ， 可 能 演变 为 以 肾 小 管 损 
伤 为 主 的 缺 血 后 AKI。 由 于 严重 缺 血 ， 肾 小 球 损 
伤 和 皮质 坏死 可 能 使 临床 表现 更 为 复杂 。 皮 质 坏死 
也 可 能 源 于 肾 小 球 内 微 血 栓 ， 如 发 生 于 溶血 尿毒 症 
综合 征 或 其 他 类 型 的 血栓 性 微血管 病 (图 140-3)。 
其 他 导致 横 纹 肌 溶 解 症 和 肌 红 蛋白 尿 的 挤 奈 性 创 
伤 可 引起 缺 血 后 AKI。 导 致 AKI 的 非 创伤 性 横 纹 
肌 游 解 症 可 能 是 处 方药 和 非处方药 的 副作用 ， 包 括 
降 胆 固 醇 药物 和 可 卡 因 。 热 应 激 也 可 能 导致 横 纹 肌 
溶解 症 。 

AKI 与 洲 血 和 血红 蛋白 尿 有 关 。 已 证 实 许多 物 
质 ( 异 源 物质 ) 可 引起 严重 的 肾 损伤 。 最 常见 的 导 
SUPE AKI 的 是 药物 ， 包 括 抗生素 (特别 是 氨基 
A). TAM ACTA, ew (Pe 
影 剂 ) .环境 物质 (包括 有 机 溶剂 和 重金 属 ) 。 镇 痛 药 、 
某 些 抗 生 素 、 利 尿 剂 可 能 与 弥漫 性 急性 间 质 性 肾炎 
有 关 ， 因 为 有 变态 反应 的 证 据 ， 因 此 与 缺 血 后 和 竖 
毒性 AKI 不 同 。 少 见 的 肾 性 AKI 发 生 于 多 发 性 骨 
散 交 ， 其 轻 链 蛋 白 及 尿酸 沉积 在 肾 小 管 ， 导 致 肾病 
的 发 生 。 
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42 140-1. 急性 肾 损伤 的 病因 


主动 脉 夹 层 动脉 痛 
Hrs cies 
血管 炎 

‘PF Fa ek PH HL 
Wok (JL) 
高 凝 状 态 
Mti 


肾 皮 质 疾病 

双 侧 皮质 坏死 
产科 意外 
Wa So 
前 置 胎盘 

革 兰 阴性 败血症 

缺 血 


超 急性 皮 移 植 排斥 到 应 
Hed (儿童 ) 


急性 肾 小 管 间 质 疾病 
STE PE che PERE 

急性 过 级 性 间 质 性 肾炎 
低 钾 性 肾病 

LI HL AE 

SPER ARTE PEG 
SRE 


急性 肾 小 球 疾病 

SATE PE DBR PSE 
AU FE “ERP SE 
t VE DV MGE 
xtti egit 
Ate oi e nr AF FE 

tr PE ERY 
系统 性 红斑 狼疮 
Wegener in 


— 
Vi Pat dic ^] ROC: SERIE 
ELR HAERERE 





984° 第 XN 部分。 Too st RAM 


图 140-3 ”溶血 尿毒 症 综 合 征 。 


eA, UR EU EA 
征 和 血栓 性 微血管 病 
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诊断 方法 


AKI 的 诊断 需要 详细 和 系统 性 的 方法 来 鉴别 和 
处 理 潜在 的 可 道 性 病因 。 详 细 地 询问 病史 和 体格 检 
查 后 ， 进 一 步 明确 病因 应 进行 血 、 尿 检查 。 尿 液 检 
查 包 括 对 尿 沉 济 镜 检 和 电解 质 的 检测 。 肾 前 性 和 肾 
后 性 AKI 患者 尿 沉渣 镜 检 通 常 正 常 ， 除 了 存在 透明 
管 型 。 在 肾 性 AKI， 尿 沉 滤 镜 检 常 可 发 现 异常 ， 如 
粗大 棕色 颗粒 管理 、 游 离 肾 小 管 上 皮 细 胞 和 符 型 、 
和 白细胞 和 红细胞 。 

尿 钠 浓 度 和 渗透 压 有 助 于 将 内 前 性 肾 衰 竭 与 
肾脏 疾病 引起 的 AKI 进行 鉴别 。 在 肾 前 性 AKI 时 ， 
钠 排泄 分 数 (FE\.) 和 尿素 低 ， 尿 渗透 压 和 比重 均 
B. RAENUS i IK LAT HE (E (UP...) 通常 高 于 
20 : 1。 在 缺 血 后 和 肾 毒 性 AKI 时 ， 尿 钠 高 ， 尿 渗 
透 压 和 比重 接近 于 血浆 ，U/P。. 可 能 低 于 20:1, Hf 
性 AKI 有 高 FEs,， 通 常 大 于 1%， 常 超过 3%， 这 
有 助 于 将 它 与 肾 前 性 AKI 进行 鉴别 。 血 浆 电 解 质 、 
BUN 和 So 的 检测 可 提示 AKI 的 严重 程度 。 尿 液 中 
可 能 出 现 小 管 水 通道 蛋白 和 钠 转 运 蛋 白 NHE-3. 





由 于 迅速 诊断 肾 后 性 AKI 的 重要 性 ， 肾 超声 检 
查 被 强烈 推荐 用 于 早期 AKI 的 评估 。 侦 尔 行 腹部 X 
线 平 片 检查 以 发 现 尿 路 结石 。 如 果 怀 疑 AKI 的 诊断 
或 怀疑 全 身 性 疾病 ， 应 行 肾 活检 以 指导 治疗 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


一 旦 疑 诊 AKI， 其 处 理 和 治疗 应 予 特别 关注 。 
首先 ， 对 于 CKD 患 者 ， 需 要 对 发 生 AKI 的 风险 进行 
评估 ， 并 随 之 采取 适当 的 措施 减少 风险 。 第 一 步 是 
使 用 来 源 于 肾脏 疾病 膳食 改良 研究 中 的 公式 ， 估 算 
基线 GFR。 单 独 使 用 So, 是 不 可 靠 的 。AKI 的 风险 在 
3 期 CKD (GFR 30~60 ml/min) 、4 期 CKD (GFR 
15~30 ml/min) 、5 期 CKD (GFR<15 ml/min) i* 
步 增加 。 必 须 以 此 为 基础 ， 调 整 肾 毒性 药物 (如 氨 
Marire p) 的 剂量 及 给 药 间隔 ， 并 补充 血 容 
最 或 纠正 全 身 血 流动 力学 。 预 防 对 于 防止 造影 剂 
肾病 (contrast-induced nephropathy, CIN) 的 重要 
性 是 显而易见 的 ，CIN 在 医院 获得 性 肾 衰 竭 的 病因 


中 位 居 第 三 位 。 在 一 般 人 群 中 ，CIN 的 发 病 率 约 为 
3%。 在 包括 CKD、 糖 尿 病 或 二 者 均 有 的 高 危 忠 者 
中 ，CIN 的 危险 高 达 50% 。 尽 管 坚 功能 下 降 常 是 可 
逆 的 ,但 与 死亡 率 的 增加 有 关 。 

当 发 生 AKI 时 ， 需 即刻 确定 所 有 潜在 的 可 道 
原因 并 了 予 纠 正 。 在 肾 前 性 AKI 时 ， 通 过 补充 血 容 量 
纠正 异常 循环 ， 可 使 肾 功能 恢复 。 在 所 有 患者 中 ， 
必须 停 用 肾 毒 性 药物 。 对 于 未 能 快速 恢复 的 轻微 
AKI 患者 ， 常 需 保守 药物 治疗 。 保 守 治 疗 包 括 仔细 
监测 液体 和 电解 质 的 摄 人 ， 对 于 并 非 危及 生命 的 高 
钾 血 症 和 代谢 性 酸 中毒 ， 分 别 使 用 钾 结 合 树脂 和 碳 
酸 氨 钠 。 对 于 补充 血 容量 后 持续 少 尿 的 患者 ， 常 使 
用 祥 利 尿 剂 ， 虽 然 祥 利尿 剂 与 死亡 率 改 善 和 肾 人 恢复 
无 关 ， 但 可 能 与 更 短期 的 RRT 有 关 。 有 确切 证 据 提 
了 示 ,“ 肾 剂量 ”或 “ 低 剂量 ”多 巴 腕 对 任何 原因 引 
起 的 AKI 没有 预防 作用 ， 对 是 否 需 要 透析 或 死亡 率 
也 无 影响 。 

(EH RRT 常常 是 必需 的 ， 这 包括 间歇 性 血 
液 透 析 (intermittent hemodialysis, IHD) 或 连续 
HEIRAT. (continuous renal replacement therapy, 
CRRT) ,与 IJHD 相 比 ,CRRT 更 有 利于 肾 功能 的 恢复 ， 
但 死亡 率 相似 。 根 据 发 表 的 报告 ,与 隔日 治疗 相 比 ， 
每 日 IHD 与 生存 率 改 善 有 关 ， 然而， 目前 的 建议 是 
每 周至 少 进行 3 次 透析 ， 并 监测 透析 是 否 充分 以 确 
保 达 到 清除 和 超 滤 的 目标 。 几 乎 没有 指标 能 有 助 于 
BM AKI 的 严重 程度 或 预后 ， 然 而 ， 为 了 保存 肾 功 
能 和 避免 严重 的 并 发 症 , 必 须 及 时 诊断 和 积极 治疗 。 


避免 治疗 错误 


在 AKI 病程 中 ， 监 测 尿 液 质量 的 连续 变化 而 非 
尿 量 往往 更 有 价值 。 这 样 ， 可 以 通过 UP. 比值 增 
加 和 FEw 下 降 来 观察 肾 小 管 功能 的 恢复 。 有 时 ， 恢 
复 延迟 是 由 于 超 滤液 生成 过 多 和 血管 内 血 容量 下 降 
导致 血 容量 减少 的 登 加 结果 。 在 AKI 患者 中 ， 由 于 
痛 损伤 而 无 法 通过 降低 RVR 来 代 偿 ， 血 压 下 降 可 
能 导致 RBF 成 比例 下 降 。 为 了 避免 更 多 的 损害 ， 选 
择 可 最 大 程度 减 小 透析 时 低 血 压 危险 的 透析 方法 是 
非常 重要 的 。 这 应 是 整体 透析 方案 的 一 部 分 ， 方 案 
中 还 应 包括 营养 支持 计划 。 重 要 的 是 要 记录 透析 液 
量 ， 并 与 计划 透析 量 比 较 ， 以 避免 未 被 认识 的 透析 
不 足 和 营养 不 良 。 
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AKI 患者 死亡 率 居 高 不 下 和 许多 存活 的 患者 肾 
功能 难以 恢复 到 正常 ， 使 人 们 将 肾 损 伤 的 反应 机 制 
放 在 了 重要 位 置 。 研 发 兴趣 主要 集中 于 一 个 或 多 个 
判断 AKI 的 生物 标志 物 。 这 些 生物 标志 物 包 括 凤 损 
伤 分 子 -1 (KIM-1)、 中 性 粒 细 胞 明胶 酶 相关 脂 质 运 
HEH (NGAL), 尿 白细胞 介 素 -18 (IL-18)。 寻 求 
改善 存活 率 的 药物 治疗 大 部 分 都 以 失败 告终 。 有 关 
细胞 周期 细节 的 深入 研究 和 应 用 分 子 生 物 学 工具 可 
能 最 终 研 发 出 保护 肾 免 受 损害 或 促进 其 全 面 恢 复 的 
药物 。 越 来 越 多 的 证 据 表 明 ， 至 少 有 三 个 机 制 有 助 
于 肾 的 再 生 。 这 些 机 制 包括 ， 肾 小 管 上 皮 细 胞 能 够 
分 化 、 增 殖 并 重新 填充 肾 小 管 ， 肾 特定 的 原始 祖 干 
细胞 可 能 具有 相同 的 功能 ， 更 新 的 资料 提示 骨髓 干 
细胞 可 能 有 助 于 肾 实 质 的 再 生 。 


(apse 译 吴 寿 岭 R) 
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肾 小 球 肾 炎 是 一 种 典型 的 肾 小 球 炎症 性 损伤 ， 导 致 血尿 、 蛋 白 尿 、 水 肿 、 高 血压 和 氮 质 血 症 。 多 数 肾 
小 球 疾病 有 相同 的 临床 表现 ， 但 各 自 又 具有 不 同 的 病理 特征 、 自 然 史 和 治疗 反应 。 例 如 ， 无 症状 镜 下 血尿 
是 几 种 不 同 病 理 类 型 的 结果 , 最 常见 的 是 薄 基 底 膜 肾病 和 IgA 肾病 。 因 此 , 首先 判断 肾 小 球 疾病 的 临床 分 类 ， 
然后 分 析 每 组 疾病 的 不 同 ， 对 评估 肾 小 球 肾 炎 的 患者 是 有 利 的 ， 如 框 141-1 所 描述 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


肾 小 球 肾炎 有 几 个 发 病 机 制 。 最 常见 的 是 免疫 
复合 物 形 成 ， 其 沉积 在 肾 小 球 基 底 膜 或 系 膜 导致 肾 
WER RATE. RAG HFS KER, 
尤其 是 补体 激活 、 细 胞 因子 和 趋 化 因子 的 产生 和 释 
放 。 循 环 中 的 炎症 细胞 ， 包 括 中 性 粒 细胞 、 单 核 细 
胞 、 淋 巴 细胞 ， 浸 润 到 肾 小 球 和 肾 小 管 间 质 周围 。 
肾 小 球 内 免疫 复合 物 的 形成 可 通过 下 列 三 种 基本 方 
式 : 循环 免疫 复合 物 的 沉积 【如 狼疮 性 肾炎 )， 抗 
原 的 沉积 和 随后 原 位 免疫 复合 物 的 形成 (如 围 传 染 
性 疾病 )， 或 者 循环 中 的 抗体 对 肾 小 球 固有 成 分 的 
反应 (如 抗 晴 小 球 基底 膜 肾病 ) (图 141-1 ， 彩 图 
141-1)。 肾 小 球 系 膜 细胞 对 损伤 的 反应 是 细胞 外 基 
质 的 增生 、 产 生 和 沉积 ， 最 终 肾 小 球 报 痕 化 。 肾 小 
球 内 皮 细胞 是 一 些 疾病 损伤 的 靶 标 ， 如 溶血 尿毒 症 
综合 征 和 血管 炎 等 。 

遗传 性 肾炎 是 TV 型 胶原 基因 突变 的 结果 ， 包 
括 Alport 综合 征 和 薄 基 底 膜 肾病 。 从 遗传 上 看 ， 
Alport 综合 征 可 能 是 IV 型 胶原 a5 链 突变 的 结果 
(X 连锁 传递 )， 或 者 是 与 常 染色 体 显 性 或 隐 性 遗传 
模式 有 关 的 o3 或 a4 链 突变 的 结果 。 一 种 比较 常见 
的 常 染 色 体 显 性 遗传 病 一 一 薄 基 底 膜 肾病 ， 也 是 与 
a3 或 a4 链 突 变 有 关 。 虽 然 两 种 疾病 都 表现 为 无 症 
状 性 肾 小 球 血 尿 ， 它 们 又 各 自 有 自己 的 病程 。 薄 基 


底 膜 肾病 (也 称 良性 家 族 性 血尿 ) 长 期 预后 良好 ， 
Alport 综合 征 则 会 导致 凤 功 能 逐渐 下 降 。 一 些 家 族 
性 Alport 综合 征 会 出 现 感 觉 神经 性 耳 绽 、 眼 部 异常 、 
73 REA FA IIURAAS « 


临床 表现 


肾 小 球 肾 炎 的 临床 表现 与 病理 类 型 有 关 ， 病 理 
损伤 越 严重 ， 疾 病 表现 越 严重 。 有 些 患 者 表现 为 无 
症状 性 血尿 和 反复 发 作 性 肉眼 血尿 。 血 尿 是 指 离心 
后 尿 沉渣 镜 检 每 高 倍 视 野 红细胞 超过 3 个 ， 可 分 为 
肾 小 球 源 性 和 非 崩 小 球 源 性 (图 141-2)。 红 细胞 通 
过 肾 单位 时 受到 化 学 应 力 的 作用 导致 红细胞 形态 发 
生 改 变 ， 形 成 异形 红细胞 。 棘 红细胞 ( 米 老鼠 细胞 ) 
是 肾 小 球 性 血尿 最 具 特 征 性 的 。 红 细胞 管 型 伴 有 其 
他 管理 尿 和 蛋白 尿 ， 多 提示 肾 小 球 源 性 血尿 (GFR 
路 来 源 性 血尿 )。 

无 症状 性 血尿 的 常见 原因 列 于 框 141-1, IgA 
肾病 患者 表现 为 三 个 综合 征 之 一 。 大 约 一 半 患 者 有 
肉眼 血尿 史 ， 与 上 呼吸 道 感染 有 关 ， 可 反复 发 作 ， 
以 后 可 出 现 咽 炎 、 发 热 和 重 劳 顿 感 。 忠 者 通常 无 症 
状 ， 高 血压 和 外 周 水 肿 不 常见 。 无 症状 镜 下 血尿 伴 
蛋白 尿 是 第 二 常见 的 表现 ， 与 长 期 预后 较 差 有 关 。 
第 三 个 表现 是 血管 炎 综 合 征 的 一 部 分 一 一 过 敏 性 紫 
Wü, MRHAAT ILE. IgA 肾病 的 感染 后 肾炎 综合 
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框 141-1 各 种 肾 小 球 肾 炎 的 临床 表现 


急性 弥 课 性 增生 性 GN 
链球 菌 感 染 后 GN 
AU SER ERR GN 
局 灶 或 弥漫 增生 性 GN 
IgA 肾病 

狼疮 性 肾炎 
MUSE TE GN 


TUI REC (GBM) GN 
免疫 复合 物性 GN 
抗 中 性 粒 细 胸 胞 质 自 身 抗体 (ANCA) GN 


Goodpasture (Jj; GBM) 综合 征 


mies Fete 

书 格 纳 肉芽 有 种 

Churg-Strauss 综合 征 
肾 - 皮 血 管 炎 综合 征 
免疫 复合 物性 血管 炎 
ANCA 血管 炎 
Vei EL iuf 
TEER 
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生 在 感染 后 1 ~ 2 天 ， 而 链球 菌 感染 后 肾 小 球 肾 炎 
发 生 在 感染 后 10 ~ 14 天 。 

急性 肾 小 球 肾 炎 患 者 通常 表现 为 突然 出 现 的 蛋 
白 尿 、 血 尿 ， 以 及 尿 沉渣 包含 异形 红细胞 、 红 细胞 
管 型 和 细胞 碎片 。 患 者 通常 有 水 肿 、 高 血压 、 少 尿 


和 肾 功 能 不 全 。 最 严重 的 可 表现 为 急 进 性 肾 小 球 痛 
炎 (rapidly progressive glomerulonephritis, RPGN), 
血 肌 栈 浓度 在 数 天 至 数 周 内 迅速 升 高 ， 导 致 严重 的 
肾 功 能 不 全 。 在 结构 上 ，RPGN 通常 是 肾 小 球 上 皮 
细胞 和 单 核 巨 鸭 细胞 在 鲍 曼 先 内 增殖 形成 凤 小 球 新 
月 体 。 新 月 体 不 能 提示 肾 小 球 损伤 的 特异 性 原因 ， 
但 可 能 是 许多 不 同 发 病 机 制 的 结果 。 

各 种 急性 肾炎 ， 包 括 RPGN， 可 能 都 是 链球 菌 
或 葡萄 球菌 感染 的 结果 或 是 免疫 性 疾病 的 结果 。 疾 
闯 的 特点 是 突然 出 现 水 肿 和 少 尿 ， 伴 严重 蛋白 尿 和 
血尿 (图 141-3)。 高 血压 、 心 脏 扩大 、 肺 水 肿 使 临 
床 病程 更 为 复杂 。 在 西方 国家 ， 导 致 感染 后 肾 小 球 
肾炎 的 感染 类 型 已 发 生 改 变 ， 因 此 有 潜在 免疫 受 损 
状态 的 患者 ， 包 括 肝 硬化 、 恶 性 肿瘤 和 移植 ， 肾 小 
球 病变 的 发 生 与 各 种 革 兰 阴性 菌 有 关 。 

最 近 ， 丙 型 肝炎 病毒 被 认为 在 I 型 膜 性 增生 性 
肾 小 球 肾 炎 和 冷 球 蛋 白 血 症 的 发 病 机 制 中 具有 作 
用 。 混 合 性 冷 球 蛋白 临床 综合 征 的 特点 是 紫 算 、 王 
力 、 关 节 痛 以 及 肾 小 球 疾 病 (在 某 些 病例 )。 

系统 性 红斑 狼疮 (SLE) 是 与 免疫 损伤 有 关 的 
急性 肾炎 的 典型 原因 。 狼 郊 肾 的 特征 性 损害 是 免 
HE SE Ao My CE PEER A A E E tl FE RA 9E 
狼疮 性 肾炎 从 几乎 没有 病理 学 异常 到 严重 的 弥漫 
性 增生 和 新 月 体 病 变 ， 临 床 表 现 从 痛 功 能 正常 到 
有 微量 蛋白 尿 (< 1g/24h)， 到 RPGN 和 严重 蛋白 
尿 。 几 乎 所 有 的 患者 均 有 血尿 。 弥 温 增 生性 肾 小 
球 肾炎 的 其 他 原因 包括 Tg A. 肾病 和 膜 增 生性 肾 小 
球 肾 炎 。 

RPGN 与 新 月 体形 成 有 关 的 最 常见 病因 包括 : 
免疫 复合 物 介 导 的 疾病 、 与 抗 中 性 粒 细胞 胞 质 自 
Æ 抗 体 (antineutrophil cytoplasmic autoantibodies, 
ANCA) 有 关 的 疾病 、 与 抗 肾 小 球 基 底 膜 (anti- 
GBM) 有 关 的 疾病 。 除 了 抗 GBM 介 导 的 肾炎 外 
还 存在 肺 出 血 表现 ， 定 义 为 Goodpasture 综合 征 。 
Goodpasture 综合 征 患者 发 病 年 龄 呈 双 峰 分 布 ， 高 峰 
年 龄 分 别 为 20 ~ 30 岁 和 50 ~ 60%, 13 患者 有 
孤立 的 肾 小 球 疾 病 。 全 身 乏 力 、 疲 劳 和 体重 下 降 是 
常见 的 表现 。 

在 肾 小 球 肾炎 患者 ， 最 重要 的 是 确定 肾病 是 
感染 所 致 系统 性 疾病 的 一 部 分 ， 还 是 由 免疫 性 疾 
病 引 起 。 确 定 的 一 个 方法 是 患者 是 否 有 肺 CHEER 
合 征 或 皮 - ARRIE. Dhi- 肾 血 管 炎 综 合 征 包 括 
Goodpasture 综合 征 、ANCA 血管 炎 (包括 显微镜 下 
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图 141-1 REELE hR RRAN 
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在 身体 各 部 位 形成 的 循环 免疫 复合 物 ， 
包括 抗原 、 抗 体 和 补体 成 分 ， 在 短 时 
间 内 大 量 沉 积 在 并 小 球 毛 细 血 管 


补体 成 分 一 抗原 
抗体 
免疫 复合 物 沉积 


多 血管 炎 、 韦 格 纳 肉芽 肿 和 Churg-Strauss 综合 征 )、 
免疫 复合 物性 血管 炎 (尤其 是 SLE 和 冷 球 蛋白 血 
症 )。 在 肾 - 皮 血 管 炎 综合 征 中 ， 肾 小 球 肾 炎 伴 随 许 
SRB, GE. FER. SE. RERE 
FIERE, 1x PO od 7E nTHPR F SLE, ANCA 血管 炎 、 
ilit SENE I ERE ET LE 


鉴别 诊断 


肾 小 球 肾 炎 的 鉴别 诊断 广泛 ， 包 括 其 他 原因 的 
血尿 和 氮 质 血 症 。 肾 小 球 肾 炎 只 占 成 人 血尿 的 59% ， 
在 成 人 人， 泌尿 系 结石 、 感 染 和 肿瘤 是 血尿 的 主要 原 
因 。 和 氛 质 血 症 可 由 小 符 间 质 性 疾病 (如 急性 小 管 坏 
死 或 急性 间 质 性 肾炎 )、 血 栓 形成 性 微血管 病 或 这 
尿道 梗阻 引起 。 存 在 异形 红细胞 尿 、 红 细胞 管 型 以 
及 尿 蛋 白 每 天 大 于 500mg， 强 烈 提示 肾 小 球 源 性 血 
尿 。 通 过 全 面 的 系统 回顾 和 体格 检查 发 现 肾 外 表现 ， 
提示 存在 与 肾 小 球 肾炎 有 关 的 全 身 感 染 或 自身 免疫 
性 疾病 。 


复合 物 穿 过 籽 小 球 毛 网 血管 的 内 皮 和 基底 腊 ， 
ERAT MES (4886) ; 足 突 融合 ; 
系 腊 和 内 皮 细 胞 种 胀 增生 ， 侵 和 毛细 血管 蛋 ; 
纤维 状 基底 膜 样 物质 ( 系 膜 基质 ) FESE 
沉积 ; en TUAE TLISOR Da, mA Ah 
MUN, CE RAR 





免疫 菊 光 标本 ， 急 性 肾 小 球 
PEE: y - 球 己 和 白 和 补体 不 规 
则 沉积 ， 类 似 实验 性 急性 免 
疫 复合 物 疾病 


诊断 方法 


肾 肚 疾病 的 最 初诊 断 方法 是 检查 尿 液 中 是 否 存 
在 肾 小 奈 血 尿 、 蛋 白 尿 或 其 他 有 形成 分 。 这 项 简单 
的 检查 可 以 排除 或 纳 人 许多 肾病 变 。 多 系统 疾病 通 
常 与 炎症 的 全 身 症 状 和 体征 有 关 ， 包 括 美 节 痛 、 肌 
痛 、 发 热 和 体重 下 降 。 器 官 受累 的 模式 和 特征 为 鉴 
别 诊断 提供 线索 。 在 与 肾 小 球 肾 炎 相 关 的 各 种 血管 
Kp, BU. OH. SE, EPPA, B. WIESO. 
中 枢 和 外 周 神经 系统 以 及 皮肤 均 可 能 受累 。 血 清 学 
试验 有 助 于 诊断 肾 小 球 疾病 。 根 据 患 者 是 否 存在 循 
环 免 疫 复合 物 来 区 分 肾 小 球 疾 病 是 可 能 的 ， 如 冷 
球 级 白 、 抗 核 抗 原 抗体 (包括 抗 双 链 DNA 抗体 )、 
ANCA、 抗 GBM 抗体 、 低 补体 血 症 ， 或 者 可 根据 
感染 性 疾病 的 证 据 来 区 分 ， 包 括 乙 型 肝炎 、 丙 型 肝 
炎 、 链 球菌 疾病 的 检测 ， 以 及 脱氧 核糖 核酸 酶 -B 
和 抗 链球 菌 溶血 素 O 试验 (图 141-4)。 

诊断 通常 需要 肾 活 检 标 本 的 病理 学 特征 评估 。 
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图 141-2 RNE: 有 机 成 分 。 
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光 镜 、 免 疫 荧 光 和 电镜 被 用 于 建立 损伤 的 精确 模式 。 
确定 的 诊断 常常 取决 于 疾病 临床 特征 、 血 清 学 检查 
和 病理 结果 的 综合 分 析 。 例 如 ， 与 增生 性 病变 有 关 
的 肾 小 球 肾炎 可 归 因 于 感染 、 狼 疮 性 肾炎 和 IgA 肾 
病 ， 需 要 血清 学 试验 进行 鉴别 。 除 了 其 诊断 价值 ， 
肾 穿刺 活检 也 能 评估 预后 和 选择 治疗 方案 。 一 般 来 
说 ， 当 临床 表现 和 实验 室 检查 不 能 充分 确定 肾病 的 
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病因 时 ， 提 示 需 要 肾 活 检 。 鉴 别 诊断 导致 不 同 的 治 
疗 和 预后 ， 症 状 和 体征 提示 肾 原 发 疾病 ， 可 通过 最 
活检 诊断 (图 141-5) 。 

Wk Gg SILI A, FEAR, 
Sei mes, ERIE, SRE, RE 
梗阻 、 肾 肿瘤 和 肾 皮 质 特 别 薄 (通常 提示 终 末期 肾 
病 )， 这 些 情 况 下 不 能 行 肾 活检 。 
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图 141-3 Ste NER BALAI RANE. 





急性 肾 小 球 肾炎 { 不 同 严重 程度 ) 
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处 理 和 治 所 致 的 骨 质 疏松 、 适 量 蛋 白质 摄 人 【避免 严重 蛋白 
尿 所 致 的 蛋白 质 营养 不 良 )。 
最 佳 治疗 


有 些 疾病 仅 需 要 观察 ， 如 薄 基 底 膜 肾病 、 

各 种 肾 小 球 疾病 都 需要 支持 治疗 。 高 血压 治疗 。 Alport 综合 征 和 轻微 肾 小 球 损伤 。 链 球菌 感染 后 痛 小 
是 治疗 的 基石 。 血 管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 或 血管 紧 。“ 球 肾炎 可 自发 缓解 ， 其 他 有 潜在 感染 的 感染 性 疾病 
张 素 受 体 持 抗 剂 因为 它们 能 控制 血压 、 减 少 蛋白 尿 ”需要 特殊 治疗 ， 包 括 抗 两 型 肝炎 病毒 治疗 。 许 多 类 
和 降低 肌 醋 清除 率 而 被 选择 。 其 他 支持 治疗 措施 包 ”型 的 急性 肾炎 患者 糖 皮质 激素 治疗 是 有 效 的 ， 尤 其 
括 利尿 剂 减轻 水 肿 、 降 低 高 血脂 、 预 防 畦 皮 质 激素 ”是 那些 随后 可 发 生 肾 损害 的 患者 ， 通 常 是 口服 。 精 
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图 141-4 ” 肾 小 球 肾炎 的 血清 学 方法 。 


PER GEA TBR, BOR on SEE. ANCA: 抗 中 性 粒 细胞 胞 质 自 身 抗体 ;GBM 肾 小 球 基底 
AR, IF: 免疫 荧光 显微镜 ，Ig; 免疫 球 蛋 白 : GN: PAR) PR PPS, anti-HCV: 芒 丙 型 肝炎 病毒 抗体 anti-HBV: 抗 乙 
型 肝炎 病毒 抗体 ，MPGN : 用 增生 性 肾 小 球 肾炎 ，SLE， 系统 性 红 玩 狼疮 。 

From Falk RJ, Jennette JC, Nachman PH: Primary glomerular disease. In: Brenner BM (ed): Brenner & Rector’ s The 
Kidney, 6th ed. Philadelphia, WB Saunders, 2004, pp 1293-1380. 
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清 学 ， 抗 GBM 抗 俐 体 、 抗 HBV 抗 体 、 冷 球 蛋 白 、 抗 链球 昔 抗 体 息 清 学 : 抗 GBM 抗 体 
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皮质 激素 通常 起 始 剂量 为 泼 尼 松 每 天 1mg/kg (< 4} 
天 80mg)， 口 服 4 周 ， 然 后 迅速 改 为 隔日 一 次 ， 持 
续 3 一 4 个 月 。 这 种 方法 被 用 于 治疗 狼疮 性 肾炎 、 
ANCA 肾 小 球 肾炎 和 其 他 类 型 肾 小 球 肾 炎 的 轻型 。 
Pe BIB: E HIT RHEE PER. pi GBM TERI, 
Goodpasture 综合 征 、ANCA 肾 小 球 肾炎 和 血管 炎 
的 患者 。 环 磷 酰 胺 的 治疗 方法 是 多 样 的 。 狼 疮 性 肾 
炎 推 荐 每 月 静脉 注射 1 次， 至少 6 个 月 ， 对 于 严重 
狼疮 性 肾炎 ， 需 再 延长 18 个 月 进行 巩固 治疗 ， 以 
维持 肾 的 缓解 。 同 样 ， 静 脉 和 口服 环 磅 酰胺 被 用 于 
ANCA 肾 小 球 肾 炎 的 治疗 。 治 疗 的 时 间 和 强度 必须 
与 潜在 的 肾 小 球 - 系统 性 炎症 的 强度 和 严重 度 相 适 





合 。 虽 然 相 关 资 料 并 没有 特异 性 推荐 ， 但 一 般 6 — 
12 个 月 的 治疗 对 所 有 类 型 的 肾 小 球 肾炎 是 足够 的 。 
上 肺 出 血 或 RPGN 的 后 果 是 威胁 生命 的 。 这 些 
疾病 中 ， 连 续 3 天 静脉 注射 甲 泌 尼龙 7mg/kg (< 
每 天 1000mg) 行 诱 导 治 疗 ， 是 一 种 有 效 的 辅助 治 
疗 。 肺 出 血 或 严重 肾 衰竭 的 患者 除了 应 用 糖 皮质 激 
素 和 环 磅 酰 腕 ， 可 行 血浆 置换 治疗 。 抗 GBM WA 
Goodpasture 综合 征 患 者 可 每 日 进行 血浆 置换 。 


避免 治疗 错误 


进展 性 肾 小 球 肾炎 的 转 归 取决 于 及 时 的 诊断 和 
早期 治疗 方案 的 制订 。 开 始 治疗 时 血 肌 醋 越 低 ， 进 


| 


图 141-5 ”慢性 肾 小 球 肾 炎 的 临床 病程 。 
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展 至 终 未 期 肾病 的 风险 越 小 。 延 误诊 断 和 治疗 会 给 
各 种 肾 小 球 炎症 带 来 不 利 的 长 期 结局 。 

一 旦 开始 免疫 抑制 治疗 ， 密 切 注意 以 预防 和 早 
期 发 现 潜在 的 感染 和 代谢 并 发 症 是 重要 的 。 大 剂量 
应 用 糖 皮 质 激素 的 同时 要 应 用 钙 剂 、 维 生 素 D 及 适 
当 应 用 双 腾 酸 盐 ， 以 预防 骨 质 疏松 。 必 须 进行 密切 
监测 以 早期 发 现 和 治疗 类 固 醇 诱导 性 糖尿 病 。 对 所 
有 正 接受 环 磷 酰 胺 治疗 的 患者 ， 应 考虑 预防 性 应 用 
FARE -磺胺 甲 虽 唑 。 在 环 磷 酰 胺 治疗 期 间 ( 尤 
其 是 静脉 注射 后 2 周 ) 监测 外 周 血 白细胞 计数 是 必 
要 的 ， 以 调整 用 药剂 量 和 避免 严重 的 白细胞 减少 。 





有 关 肾 小 球 肾炎 的 确切 发 病 机 制 了 解 甚 少 ， 基 
于 这 些 疾病 的 发 病 机 制 进 行 靶 向 治疗 是 很 难 的 。 针 
对 免疫 系统 特定 效应 因子 的 新 药剂 ， 如 细 胸 因子、 
补体 激活 、 淋 巴 细胞 共 刺 激 分 子 及 免疫 效应 细胞 ， 
正 处 于 不 同 阶段 的 研发 中 。T 细胞 和 B 细胞 抑制 剂 
已 试验 性 应 用 于 肾 小 球 疾病 、 这 些 包 括 环抱 素 、 他 
克 英 司 和 吗 蔡 麦 考 酮 酯 。 这 些 因子 对 肾 小 球 疾病 的 
确切 治疗 作用 仍 在 研究 中 。 

精确 的 靶 向 治疗 有 待 于 对 肾 小 球 炎 症 直接 原因 
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的 了 解 ， 最 终 目 标 是 疾病 的 预防 。 高 危 人 群 的 评估 
需要 仔细 了 解 肾 小 球 损伤 的 基因 和 环境 因素 。 


(黄金 杰 # E d R) 
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肯 病 综合 征 


引言 





肾病 综合 征 是 一 组 不 同 疾病 的 总 称 ,其 共同 的 临床 表现 为 蛋白 尿 ( = 每 天 3.59/1.73m* ) MASA Me. 
水 肿 、 高 脂 血 症 和 脂 质 尿 。 肾 病 综 合 征 在 所 有 年 龄 组 均 可 发 病 , 在 儿童 和 青少年 以 微小 病变 型 肾病 ( minimal 
change glomerulopathy, MCG ) 和 膜 增生 性 肾 小 球 肾 炎 ( membranoproliferative glomerulonephritis , 
MPGN ) ( 系 膜 毛细 血管 性 肾 小 球 肾炎 ) 多 见 ， 在 成 人 以 膜 性 肾病 (membranous glomerulopathy, MGN ) 


多 见 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


肾病 综合 征 有 多 种 病因 及 发 病 机 制 (图 
142-1)。 一般 情况 下 ,它们 为 原 发 性 ( 特 发 性 ) H 
及 疾病 ， 或 者 继 发 于 系统 性 疾病 。 继 发 性 肾病 综合 
征 最 常见 的 病因 为 糖尿 病 ， 其 他 病因 还 包括 感染 、 
亚 人 性 肿瘤 、 结 缔 组 织 病 、 药 物 或 环境 致 病因 素 、 血 
流动 力学 异常 及 遗传 性 疾病 等 ( 表 142-1). 

大 多 数 原 发 性 和 继 发 性 肾病 综合 征 导 致 大 量 蛋 
白 尿 的 确切 发 病 机 制 尚 不 清楚 (图 142-2). 


临床 表现 


水 肿 是 最 常见 的 主诉 。 传 统 观念 认为 血浆 胶体 
渗透 压 的 降低 引起 肾 血 容量 不 足 ， 继 而 导致 肾 对 水 
钠 重 吸收 增加 以 维持 水 盐 平衡 (图 142-3)。 但 事实 
上 这 一 观点 受到 了 质疑 ， 一 些 患者 表现 为 血 容量 增 
加 以 及 高 血压 。 而 且 ， 在 儿童 复发 性 MCG 中 ,在 
血浆 蛋白 浓度 降低 之 前 即 可 出 现 钠 闵 留 ， 经 治疗 尿 
钠 增多 亦 可 出 现在 低 白 蛋白 血 症 缓解 之 前 。 肾 小 管 
对 钠 的 重 吸收 增加 可 能 是 多 种 介质 的 共同 作用 ， 包 
HAK- 血管 紧张 素 - 醛固酮 系统 、 交 感 神经 系统 
及 血管 加 压 素 系 统 的 激活 。 


通常 认为 高 胆固醇 血 症 和 高 甘油 三 栈 血 症 是 由 
于 脂 质 合成 增加 和 代谢 减低 的 结果 ， 并 且 在 临床 症 
状 缓解 后 可 持续 存在 。 高 胆固醇 血 症 主要 是 因为 血 
桨 胶体 浴 透 压 降 低 ， 刺 激 肝 合成 脂 蛋 白 过 多 。 低 密 
度 脂 发 白 (low-density lipoprotein, LDL) 受 体 的 不 
足 导 致 LDL 清除 减少 。 脂 质 尿 是 尿 中 游离 脂 质 小 体 、 
透明 脂肪 管 型 、 卵 圆 形 脂 质 小 体 共 同 存在 的 结果 。 
卵 圆 形 脂 质 小 体 是 由 坏死 脱落 的 肾 小 管 上 皮 细 胞 混 
合 尿 中 过 多 的 脂 质 和 脂 蛋 白 合成 的 。 低 白 蛋 白 血 症 
是 尿 中 蛋白 丢失 以 及 白人 蛋白 代谢 增加 的 结果 ， 同 时 
肝 合 成 白 蛋 白 也 增加 。 虽 然 蛋 白 尿 和 脂 质 尿 是 肾病 
综合 征 尿 检 的 主要 标志 ， 但 在 局 灯节 段 性 肾 小 球 硬 
化 (focal segmental glomerulosclerosis, FSGS), MGN 
RBS ^E EAE BRIE HE (MPGN) 患者 中 也 可 存在 
镜 下 血尿 。 

由 于 尿 中 免疫 球 蛋 白 的 丢失 和 补体 的 缺乏 ， 肾 
病 患 者 易 患 感染 ， 尤 其 是 腹膜 炎 。 

凝血 系统 异常 可 导致 静脉 血栓 的 发 生 ， 少 数 情 
况 下 ， 还 可 发 生动 脉 血 栓 。 静 脉 血栓 可 发 生 于 任意 
静脉 血管 ， 尤 以 肾 静 脉 好 发 。 高 凝 状 态 是 由 于 蛋白 
MC MS 以 及 抗 凝 血 酶 亚 等 抗 凝 因子 由 尿 中 丢失 和 
血管 内 消耗 的 结果 。 
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图 142-1 ”肾病 综合 征 的 多 发 病因 。 
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原 发 性 肾病 综合 征 的 主要 类 型 
微小 病变 型 肾病 (MCG) 


MCG 好 发 于 儿童 ， 占 10 岁 以 内 儿童 肾病 综合 
征 的 70% 一 90%， 以 及 成 人 原 发 性 肾病 综合 征 的 
10% 一 15 免 。 光 镜 下 肾 小 球 大 致 正常 ， 免 疫 荧 光 检 
查 各 种 免疫 球 改 白 或 补体 均 阴 性 (图 142-4; BA 
142-4)。 电 镜 下 发 现 肾 小 球 足 细胞 广泛 足 突 消失 ，。 


T yv 
? MES 


? 
未 明确 的 因素 才 


原 发 性 MCG 被 认为 是 由 未 识别 的 T 细 胞 淋巴 因子 介 
导 的 损伤 引发 肾 小 球 对 蛋白 的 通 透 性 增加 所 致 。 
MCG 的 主要 临床 特征 为 突 发 的 肾病 综合 征 ， 高 血压 
和 肾 功能 不 全 在 儿童 中 罕见 ， 可 见于 成 年 患者 。 


8 316 Riik (FSGS) 


FSGS 是 一 组 包含 多 个 病因 和 发 病 机 制 的 临床 - 
病理 学 症候 群 。 近 20 年 FSGS 的 发 病 率 较 前 增加 ， 


表 142-1 ”肾病 综合 征 的 潜在 病因 和 相关 病理 学 表现 


自身 免疫 性 甲状 杯 炎 
系统 性 红斑 狼疮 


海洛因 、 静 脉 内 药物 浴 用 
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塌陷 性 FSGS 

MPGN > MGN 

MGN > MPGN 

MPGN, MGN 

增生 性 痛 小 球 痛 炎 > MGN 
MGN > MPGN 





FSGS : 局 灶 节 段 性 肾 小 球 硬化 MCG : t/a RPE) MGN : BUYERS, MPGN : 腹 增 生性 肾 小 球 虹 炎 NSAID : 非 肖 体 抗 类 药 。 


成 为 非洲 麻美 国人 (黑人 ) 肾病 综合 征 最 常见 的 原 
H. FSGS 可 以 是 原 发 性 肾脏 疾病 ， 也 可 能 与 一 些 
其 他 因素 有 关 ( 表 142-1)。 其 组 织 学 特征 为 肾 小 球 
局 灶 、 节 段 性 硬化 。 尽 管 一 些 样本 中 硬化 改变 是 非 
特异 性 的 ， 但 至 少 有 三 种 主要 的 结构 改变 被 大 家 所 
公认 (图 142-5)。 

门 周 部 病变 的 特点 是 硬化 病变 好 发 于 肾 小 球门 
周 节 段 ， 常 伴 有 玻璃 样 变性 和 与 球 各 帖 连 。 免 疫 荧 
光 检 查 免 疫 球 蛋 白 及 补体 多 为 阴性 。 电 镜 下 表现 为 
局 部 的 足 突 融合 。 

塌陷 性 肾 小 球 病 可 见于 HIV 相关 肾病 、 静 肪 


吸毒 者 或 为 原 发 性 疾病 。 其 特征 性 改变 为 肾 小 球 毛 
细 血 管 局 灶 节 段 性 或 球 性 朝 陷 ， 伴 毛细 血管 腔 闭 塞 。 
材 盖 在 塌陷 部 位 的 脏 层 上 皮 细 胞 〈 足 细胞 ) 肥大 及 
Sg tert, 

肾 小 球 尖端 型 病变 的 特征 是 肾 小 球 节 段 的 硬化 
邻近 起 始 部 ， 可 突入 近 端 小 管 的 管 腔 。 硬 化 节 段 周 
围 的 脏 层 上 皮 细 胞 肥大 、 空 泡 变性 及 玻璃 样 变 。 

FSGS 的 发 病 机 制 尚 不 明确 。 许 多 理论 认为 足 
细胞 损伤 是 一 个 致 病因 素 。FSGS 可 能 由 于 部 分 凤 
单位 缺失 从 而 引起 健 存 峭 单位 代 偿 性 球 内 高 压 及 肥 
大 所 致 ， 然 而 对 单 侧 肾 切除 个 体 的 长 期 研究 表明 
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图 142-2 肾炎 性 水 肿 的 病理 生理 学 因素 。 
ADH: 抗 利尿 激素 
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仅 有 少数 出 现 微量 蛋白 尿 或 收缩 期 高 血压 。 在 部 分 RER, RRR ARRAK, 
原 发 性 FSGS 患者 ， 特 别 是 肾 移植 后 再 发 FSGS 的 。 MT MCG. 

患者 中 ， 几 乎 没有 特征 性 致 病因 子 。 超 过 半数 的 MEAS (MCN) 

— —— — — 腊 性 肾病 是 白 种 成 年 人 肾病 综合 征 最 常见 的 病 
度 的 肾 功能 不 全 或 高 血压 。 塌 陷 性 此 小 球 病 患 者 通 。 因 ， 儿 童 少见 。30 ~ 50 岁 为 发 病 高 峰 。 可 为 原 发 
常 可 表现 为 大 量 蛋白 尿 和 肾 功 能 不 全 ， 预 后 较 门 周 


图 142-3 


捅 病 综合 征 的 临床 表现 和 实验 室 检查 。 
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血清 自 绰 和 白 降 低 ，ay- 球 蛋白 增加 Calli ibas IER ) 


或 继 发 性 (RR 142-1)。 在 儿童 中 感染 或 自体 免疫 是 
常见 原因 ， 对 于 60 岁 以 上 老年 人 ，20% 一 30% 1B 
者 可 能 有 潜在 的 恶性 肿瘤 。 特 征 性 的 组 织 学 改变 为 
肾 小 球 毛细 血管 壁 弥 温 性 增 厚 ， 伴 上 皮下 免疫 复合 
物 沉 积 ， 细 胞 增生 不 明显 (图 1424). 
检查 可 见 免疫 球 蛋 白 和 补体 沿 虹 小 球 毛细 血管 壁 颗 
粒 样 沉积 。 在 原 发 性 MGN 中 ， 上 皮下 人 免疫 复合 物 
的 抗原 性 质 尚 不 清楚 。 免 疫 复 合 物 激活 补体 途径 ， 
导致 C5b-C9 膜 攻 击 复合 物 形成 ， 造 成 上 皮 细 胞 损 
伤 。 患 者 多 表现 为 肾 功 能 正常 或 轻 度 受 损 。 如 果 肾 
功能 不 全 持续 进展 (通常 相对 缓慢 )， 最 终 有 25% 
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的 患者 可 进展 至 终 未 期 肾病 。 在 5 年 内 25% 的 患者 
蛋白 尿 可 完全 自然 缓解 。 


腾 增 生性 肾 小 球 肾 夫 (〈(MPOGN ) 


I 型 MPGN 的 特点 为 肾 小 球 毛 细 血 管 壁 弥漫 
性 增 厚 ， 以 及 毛细 血管 内 单 核 细胞 及 中 性 粒 细胞 增 
生 。 免 疫 荧 光 显 示 补 体 (特别 是 C3) 和 免疫 球 蛋 白 
颗粒 状 、 条 带 状 沿 周边 沉 积 。 电 镜 下 可 见 内 皮下 免 
疫 复合 物 沉积 及 系 膜 搬 人 现象 。 多 数 情况 下 免疫 复 
合 物 的 抗原 种 类 并 不 清楚 。 

I| 35 MPGN， 也 称 致密 物 沉积 病 ， 其 特点 是 肾 
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图 142-4 ”肾病 综合 征 的 病理 学 。 
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小 球 基 底 膜 内 断 续 的 电子 致密 物 条 带 样 沉积 。 免 疫 
荧光 可 见 C3 沿 毛细 血管 壁 呈 带 状 沉积 ， 免 疫 球 蛋 
白 的 沉积 较 少 见 。 这 些 病 理学 特征 显示 免疫 复合 物 
或 补体 沉积 引起 肾 小 球 系 膜 细胞 和 内 皮 细 胞 增生 ， 
以 及 中 性 粒 细胞 和 单 核 细 胞 等 炎症 细胞 浸润 。 

低 补 体 血 症 是 各 型 MPGN 的 一 个 常见 表现 。 
在 工 型 MPGN 中 补体 激活 是 由 于 免疫 复合 物 启动 的 
经 典 途径 激活 ， 而 五 型 MPGN 中 补体 激活 可 能 是 通 
过 旁 路 途经 。 超 过 60% 85 I 9 MPGN 患者 体内 可 
发 现 自身 抗体 C3 肾炎 因子 ， 可 结合 C3 转化 酶 从 而 
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阻止 C3 灭 活 。 

所 有 类 型 的 MPGN 临床 表现 通常 为 肾病 综合 
征 , 但 大 约 30% 的 患者 【特别 是 开 型 MPGN 患者 ) 
可 表现 为 急性 肾炎 综合 征 ， 伴 有 了 血尿、 高 血压 和 
涌 功 能 不 全 。 通 常情 况 下 ，1/3 的 1 型 MPGN 患 
者 可 自行 缓解 ，1/3 可 持续 进展 ，1/3 可 反复 发 作 
HERA. TY MPGN 的 预后 较 1 型 差 ， 通 常 难 
以 临床 治愈 。MPGN 可 能 与 两 型 肝炎 病毒 感染 有 
X (可 存在 冷 球 蛋 白 )， 还 可 能 与 其 他 感染 或 自身 
免疫 性 疾病 相关 。 


图 142-5 ”局 灶 节 段 性 肾 小 球 硬化 的 组 织 学 类 型 。 
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Courtesy of Charles Jennette, MD. 


门 周 部 病变 


鉴别 诊断 


要 注意 评估 患者 的 蛋白 尿 原 因 ， 应 除外 非 肾 小 
球 源 性 蛋白 尿 ， 如 功能 性 蛋白 尿 、 一 过 性 蛋白 尿 和 
直立 性 蛋白 屎 等 。 这 些 类 型 的 蛋白 尿 一 般 不 超过 每 
X 500mg. 


诊断 方法 


肾病 综合 征 的 诊断 首先 要 测量 24 小 时 尿 和 蛋白 
和 尿 肌 酥 排泄 量 。 尿 肌 酥 量 男性 为 每 天 20 ~ 25 
mg/kg、 女 性 为 每 天 15 ~ 20 mg/kg. 

除非 潜在 的 系统 性 疾病 已 明确 ， 成 人 肾病 综合 
征 需要 行 肾 活检 以 明确 诊断 和 评估 疾病 严重 程度 。 
通过 详细 询问 病史 和 进行 血清 学 检查 (包括 HBV, 
HCV, HIV, W., teak, MRA. (RAMA 
血 症 等 检查 )， 评 估 是 否 存在 继 发 性 肾病 综合 征 万 
为 重要 。 根 据 临 床 表现 ,检测 是 否 存 在 慢性 感染 (如 
亚 急性 细菌 性 心 内 膜 炎 ) 是 必要 的 。 还 要 明确 是 否 
存在 潜在 的 恶性 肿 冯 ， 尤 其 是 老年 患者 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治 疗 


肾病 综合 征 治疗 的 根本 目的 是 设法 使 尿 和 蛋白 减 
少 或 转 阴 。 对 大 部 分 类 型 ， 尿 蛋白 的 部 分 减少 也 是 





塌陷 性 病变 


一 种 好 的 转 归 。 基 于 此 原因 ， 针 对 所 有 成 年 患者 均 
应 选用 血管 紧张 素 转换 酶 抑制 剂 、 血 管 紧张 素 受 体 
皇 抗 剂 或 二 者 联合 应 用 ， 并 在 可 耐 受 的 前 提 下 加 大 
用 药剂 量 【要 避免 低 血压 和 高 血 钾 的 发 生 )。 

改善 水 肿 要 限制 钠 盐 的 报信 ， 并 要 恰当 地 应 用 
利尿 剂 。 应 禁忌 过 度 利尿 以 免 导致 血 容量 不 足 、 低 
血压 和 急性 肾 衰 竭 。 

肾病 综合 征 的 高 脂 血 症 使 患者 易 趾 动脉 周 样 硬 
化 性 心血 管 病 ， 并 可 能 加 速 肾病 的 进展 。 高 脂 血 症 
的 治疗 很 困难 ， 最 有 效 的 药物 是 HMG-CoA Xf LA 
抑制 剂 和 胆 计 酸 整 合剂 。 

继 发 性 肾病 综合 征 的 治疗 要 视 疾病 的 种 类 而 
定 。 若 为 药物 相关 性 肾病 ，、， 如 应 用 非 举 体 类 抗 炎 药 ， 
停 药 后 蛋白 尿 可 能 缓解 。 同 样 ， 感 染 相关 的 肾病 综 
合 征 主要 是 治疗 感染 因素 。 

对 于 原 发 性 肾病 综合 征 的 治疗 ， 要 根据 不 同 的 
病理 类 型 选择 不 同 的 治疗 方案 。 


Me) BBA (MCG) 


MCG 主要 的 治疗 药物 为 皮质 类 固 醇 。90% 以 
上 的 儿童 可 在 4 ~ 6 周 内 蛋白 尿 消失 ， 而 成 人 可 能 
需要 15 周 。 在 初始 治疗 有 效 后 ， 大 约 25% 的 患者 
可 长 期 治愈 ，25% 一 30% 的 患者 可 偶然 复发 (每 年 
1 次 或 更 少 )， 其 余 串 者 可 表现 为 反复 改作、 激素 依 
不 或 激素 抵抗 。 产 繁复 发 或 激素 依赖 的 肾病 患者 需 
Bin RK, HR AEB IA 90% 的 激素 抵抗 


1002. 3. XIV 382 = Heat Hif f 
型 MCG 患者 达到 部 分 或 完全 缓解 ， 但 是 一 旦 停 药 
可 能 导致 频繁 复发 。 


A 435 Bik RR (FSGS ) 


FSGS 患者 的 治疗 存在 争议 。 尽 管 一 些 早期 的 研 
究 表 明 仅 有 15% 的 患者 对 激素 有 效 ， 但 近期 较 多 的 
研究 显示 通过 大 剂量 长 疗程 地 应 用 激素 ， 有 40% 一 
55% 的 成 年 患者 可 取得 一 定 程度 的 缓解 。 当 前 的 数 
据 没有 仔细 评估 治疗 的 风险 - ie. MARMI 
取得 了 不 同 程度 的 成 效 ， 但 复发 比率 也 有 增高 。 


BHES (MGN) 


由 于 MGN 的 病程 多 变 ， 必 须根 据 每 个 患者 疾 
病 进 展 的 风险 选择 个 体 化 治疗 。 随 机 和 前 脆性 研究 
的 综合 分 析 显 示 ， 单 独 应 用 激素 在 诱导 肾病 综合 征 
缓解 或 患者 肾 长 期 存活 方面 没有 益处 。 近 期 的 研究 
显示 ， 在 应 用 激素 或 环抱 素 的 同时 联合 应 用 荣 丁 酸 
所 芥 或 环 磷 酰 胺 ， 可 以 使 蛋白 尿 完全 或 部 分 缓解 。 
停 用 环 孢 素 后 容易 复发 。 


腾 增 生性 肾 小 球 上 肾炎 【MPOGN ) 


| 型 MPGN 的 治疗 取决 于 疾病 的 潜在 病因 。 
对 儿童 来 说 ， 激 素 治疗 可 提高 肾 的 存活 率 。 加 用 双 
喀 达 莫 、 阿 司 匹 林 和 华 法 林 等 抗 凝 治疗 疗效 不 肯定 。 
遗憾 的 是 ， 近 期 对 TT 型 MPGN 有 效 治疗 的 理论 依据 
还 非常 有 限 。 
避免 治疗 错误 

肾病 综合 征 在 使 用 糖 皮质 激素 治疗 时 ， 降 低 骨 
质 疏 松 风险 的 重要 措施 是 应 用 钙 剂 和 维生素 D， 必 要 
时 应 用 二 磷酸 盐 治 疗 。 在 肾病 综合 征 的 治疗 中 ,环抱 
素 的 适合 剂量 还 不 是 很 明确 。 为 避免 环 孢 素 治 疗 的 不 
良 反 应 ， 应 选择 恰当 的 初始 剂量 (每 天 2mgkg, 4 
两 次 服用 ) ,逐渐 增加 剂量 ,同时 注意 监测 其 血 药 浓度 ， 
以 及 是 否 有 不 良 反应 发 生 (高 血压 、 高 血脂 及 肾 小 球 
滤 过 率 下 降 )。 目 前 环 孢 素 有 多 种 剂型 。 由 于 它们 的 
药 代 动 力学 不 同 ， 最 好 避免 从 一 种 剂型 改 为 另 一 种 ， 
否则 将 引起 血 药 浓度 的 改变 及 药物 不 良 反 应 。 


展望 
遗传 学 最 新 研究 的 进展 使 我 们 在 很 大 程度 上 


明确 了 和 肾 小 球 足 细胞 的 分 子 结构 ， 以 及 足 细 胞 在 
肾病 综合 征 发 病 机 制 中 的 作用 。 诊 断 及 治疗 的 进 
展 取 决 于 更 好 地 解读 诱发 因素 (如 继 发 型 疾病 的 
感染 或 毒素 ) 及 其 发 病 机 制 。 近 期 的 研究 揭示 有 
希望 由 特异 性 的 靶 器 官 治疗 替代 有 不 良 反 应 的 免 
疫 抑制 治疗 。 


(Kew + LRH 校 ) 
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骨 关 节 炎 (OA) 是 关节 炎 的 最 常见 类 型 ， 在 美国 有 2100 万 患者 。 肤 艇 关节 损害 是 导致 关节 置换 
的 主要 原因 ， 它 可 以 导致 残疾 ， 并 且 降 低 老年 人 的 生活 质量 。 在 40 ~ 50 岁 之 前 发 病 的 OA 很 少见 ， 并 且 
其 发 病 率 随 年 龄 增长 而 增加 。 在 50 岁 之 前 男性 OA 患者 超过 女性 ， 但 是 50 岁 以 后 ， 女 性 较 之 男性 更 易 患 


OA， 特 别 是 在 手 和 腑 关节 这 两 个 部 位 。 


OA 或许 是 多 种 因素 共同 作用 的 最 终 通 路 。 虽 然 OA 大 多 通过 影像 学 检查 确诊 ， 但 是 在 没有 任何 症状 
时 也 可 以 存在 影像 学 变化 。 综 合 因素 导致 OA 患者 疼痛 和 残疾 , 其 中 包括 并 发 疾病 . 肌 无 力 和 心理 社会 因素 ， 


严重 的 影像 学 改变 也 是 DA 预后 较 差 的 因素 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


OA 最 初 被 认为 是 原 发 于 软骨 的 疾病 ， 影 响 整 
^XT, sR. RAPA. Wir, PRAJE 
肌肉 。 其 早期 的 病理 变化 是 水 分 增加 和 软骨 蛋白 多 
糖 丢 失 ， 继 而 软骨 下 骨 增 厚 和 硬化 。 病 情 进展 ， 软 
骨 磨 损 、 纤 维 化 ， 有 时 导致 软骨 下 组 织 暴露 。 骨 性 
增生 是 一 个 标志 性 的 病变 ， 其 发 生 在 关节 周 缘 ， 可 
以 伴 发 中 度 的 滑 膜 炎 。 赴 带 松 凶 和 周围 肌肉 减弱 以 
前 曾 被 认为 是 废 用 性 萎缩 ， 实 际 上 述 变 化 在 疾病 早 
期 就 已 发 生 了 (图 143-1 和 143-2), 

OA 的 病因 尚 不 清楚 ， 但 疾病 发 生发 展 的 危 
险 因 素 已 经 被 确认 ， 这 些 因 素 在 不 同人 群 和 不 同 
关节 的 相对 重要 性 可 能 不 同 。 例 如 ， 体 重 指数 的 
du * TR X OA 相关 ， 但 对 髋 关节 则 没有 
那么 明显 的 相关 性 。 这 样 的 关系 在 女性 中 表现 更 
加 明显 ， 所 以 减肥 可 以 减少 膝 关节 OA 发 生 的 危 
险 。 随 着 女性 绝经 ， 体 内 激素 水 平和 骨 密 度 发 生 
复杂 变化 ，OA 的 发 生 率 增加 。OA 病因 中 遗传 占 
65%， 其 他 因素 包括 关节 损伤 、 职 业 和 体育 锻炼 、 
骨 四 头 肌 无 力 。 


临床 表现 


OA 的 特征 性 症状 取决 于 受累 的 关节 (图 
143-3)。 最 常见 受累 的 关节 有 肤 、 手 、 脚 、 艇 以 及 
TEEEXE Y. OA 最 常见 的 主诉 最 初 是 活动 后 疼痛 ， 
随 着 疾病 进展 则 出 现 静 息 痛 。 休 息 后 关节 僵硬 是 最 
突出 的 表现 ， 但 是 晨 候 的 持续 时 间 和 强度 则 难 于 系 
统 性 炎症 性 关节 炎 。 

体检 发 现 受 累 关节 出 现 硬 的 骨 性 膨大 ， 伴 或 不 
伴 软组织 肿胀 、 骨 擦 音 、 压 痛 和 活动 受 限 。 如 果 进 
行 滑 膜 液 检查 ， 发 现 典型 的 非 炎症 或 仅仅 轻微 的 炎 
症 ， 可 能 与 焦 磷 酸 钙 结晶 有 关 。 


受累 部 位 : M 


WX OA 的 特征 是 隐痛 、 仿 硬 、 活 动 受 限 ， 
甚至 出 现行 走 、 移 动 、 候 楼 梯 困 难 (图 143-4, 
彩 图 143-4)。 体 检 提 示 的 发 音 、 骨 性 膨大 ， 内 侧 
RIMM WAAC, PRATER WM. BIER 
普遍 ， 关 节 届 曲 畸 形 和 关节 不 稳 是 病情 严重 的 体 
征 。 股 四 头 肌 力 弱 可 以 在 早期 发 生 ， 并 且 导 致 疾 
病 的 进展 。 
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Bua) 正常 关节 和 关节 面 : 早期 退行 性 改变 。 





早期 退行 性 改变 
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HEC WG OA 通常 表现 为 腹股沟 部 疼痛 ， 有 时 疼 
痛 也 可 表现 在 大 腿 、 辟 部 或 者 膝 关 节 。 疼 育 和 活动 
受 限 在 行走 、 弯 腰 、 移 动 时 更 严重 。 体 检 发 现 ， 疼 
痛 使 内 旋 活 动 受 限 可 以 是 早期 征象 ， 畸形 以 及 髋 部 
届 曲 受 限 则 是 进展 期 的 表现 (图 143-5)。 
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受累 部 位 : $ 


远 端 指 间 关 节 叔 质 增 生 (Heberden 结 节 ) 和 近 
端 指 间 关节 骨 质 增生 (Bouchard 结 节 ) 始 于 急性 炎 
症 阶段 , 但 是 急性 炎症 缓解 后 关节 症状 也 相应 减轻 。 
一 部 分 患者 可 以 有 侵蚀 性 的 手 部 骨 关 节 炎 ， 其 表现 
为 间歇 性 炎症 、 疼 痛 和 肿胀 。 第 一 腕 掌 关 节 受 累 可 


图 143-2 ”退行 性 蛮 的 进展 期 和 终 末 期 。 


纤维 化 软 
进入 关节 








以 表现 出 明显 的 疼痛 和 功能 受 限 (图 143-6)。 双 侧 
多 关节 以 及 关节 周围 组 织 受累 很 普遍 。 掌 指 关节 受 
累 比 先前 公认 的 更 多 见 ， 但 是 OA 中 这 些 关 节 严 重 
受累 也 应 考虑 其 他 继 发 性 因素 ( 见 “ 鉴 别 诊断 ”)。 


受 果 部 位 : HH 


颈椎 和 腰椎 OA 的 影像 学 改变 通常 伴随 着 椎 间 
盘 退 行 性 变 ， 在 45 岁 以 上 人 和 群 中 很 普遍 ， 但 是 可 
不 伴 相应 的 临床 症状 。 绒 椎 OA 的 症状 可 表现 为 颈 






退行 性 变 的 终 未 期 
RS PRESTR HH 
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丢失 、 骨 次 形成 和 骨 重 寻 


软骨 下 小 
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鉴别 诊断 
概述 


OA 诊断 通常 依靠 临床 ， 但 也 要 根据 受累 的 关 
节 考 虚 到 其 他 疾病 。45 岁 以 下 个 体 发 病 通常 具有 
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图 143-3 ” 骨 关 节 炎 受累 关节 的 分 布 。 
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骨 关节 炎 的 放射 学 改变 [ 不 同 关节 ) 
(100% ABE ) 





图 143-4 ”临床 表现 。 
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一 个 前 期 原因 ， 例 如 遗传 因素 、 受 伤 史 、 先 天 性 或 
发 育 性 疾病 (如 Legg-Perthes 病 )。 典 型 的 OA 起 病 
通常 隐 获 ， 急 性 发 病 要 考虑 晶体 性 关节 病 、 创 伤 和 
感染 。OA 没有 系统 性 炎症 的 特征 以 及 长 时 间 有 晨 任 。 
如 果 有 上 述 特点 ， 应 该 考虑 系统 性 炎 性 关节 病 ， 如 
类 风湿 关节 炎 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 亚 性 肿瘤 或 感染 。 
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We 4 
开 效 的 膝 关 节 : 严重 的 关节 软 
央 形 、 内 侧 不 全 脱位 AEN 


WARE. BCT 


EXTTATA 


患者 可 能 错误 地 把 腰椎 、 骨 盆 或 者 股骨 大 转子 
VAMOS, FERE OA 的 鉴别 诊断 应 该 包括 骨 
折 、 缺 血性 坏死 、 炎 性 关节 病 ， 以 及 累及 腰椎 、 骨 
盆 或 周围 结构 的 病理 学 改变 。 大 转子 滑 囊 炎 表现 为 
通 部 不 适 ， 特 别 是 想 楼 梯 和 患 侧 卧 位 时 。 触 诊 患 者 


MERAH 
典型 的 软骨 退行 
tt RETI SE 
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图 143-5 骨 关 节 炎 的 人 关节 受累 。 


特征 性 的 体态 和 步 态 o 








上 骨刺 形成 的 继 发 
性 骨 改 变 


MOERS RSE 


的 大 转子 可 引起 疼痛 ， 但 不 存在 腹股沟 区 疼痛 以 及 
髋 关节 疼痛 性 旋转 受 限 。 腰 部 放射 性 痛 、 无 力 、 麻 
木 和 感觉 异常 有 助 于 骸 OA 和 腰 检 疾病 的 鉴别 。 

髋 关节 骨折 通常 在 外 伤 后 立即 发 生 ， 但 是 在 骨 
质 屋 松 患 者 可 以 没有 外 伤 史 。 临 床上 应 高 度 警 惕 这 
类 患者 ， 特 别 是 剧烈 疼痛 发 生 在 通关 节 运动 或 瞬 部 
届 曲 、 外 旋 姿 势 时 。 如 果 患 者 有 锋 状 细胞 贫血 、 糖 
尿 病 、 皮 质 类 固 醇 应 用 史 或 柄 酒 史 ， 应 该 考虑 股骨 
头 缺 血性 坏死 。 


RASSE 


因为 手 OA 很 常见 ， 特 别 在 女性 中 ， 应 评 
估 手 部 的 主诉 以 排除 伴随 的 、 和 加 的 炎 性 疾病 。 
掌 指 关节 受累 伴 明 显 的 软组织 肿胀 提示 炎 性 关 
节 病 ， 如 类 风湿 关节 炎 或 二 磷酸 钙 沉积 。 掌 指 
关节 受累 伴 骨 质 增 生 可 以 发 生 在 手 OA， 但 是 这 
种 表现 也 可 以 提示 其 他 疾病 ， 如 甲状 腺 功能 减 
退 、 血 色素 沉着 症 、 甲 状 旁 腺 功能 亢进 或 者 二 
磷酸 钙 沉 积 。 





误 邦 局 鲁 时 内 旋 受 限 是 髋 关节 炎 考 感 且 阐 
单 的 检查 方法 


REKEE 


足 部 第 一 趾 路 关节 受累 可 类 似 痛 风 ， 尤 其 如 果 
存在 明显 的 肿胀 和 红斑 时 。 若 累及 多 个 趾 踊 关节 则 
提示 炎 性 关节 病 ， 如 类 风湿 关节 炎 ， 特 别 当 伴 有 长 
时 间 晨 盆 和 手 部 小 关节 症状 时 。 


诊断 方法 


OA 没有 确定 性 的 检查 ， 诊 断 仍 需 依靠 临床 。 
全 面 的 病史 和 仔细 的 查 体会 提示 其 他 不 同 的 疾病 。 
除非 临床 上 高 度 怀疑 存在 系统 性 炎 性 关节 病 或 系统 
性 自身 免疫 疾病 ， 和 否则 类 风湿 因子 、 抗 核 抗 体 或 其 
他 血清 学 检查 都 意义 不 大 。 在 开始 药物 治疗 前 ， 应 
该 检查 全 血细胞 计数 、 血 糖 和 肌 栈 等 电解 质 以 及 肝 
功能 ， 特 别 是 对 于 那些 有 并 发 症 的 老年 人 。 非 典型 
病例 ， 特 别 是 累及 掌 指 关节 的 病例 , REIR CHE ARR 
功能 减退 或 是 血色 素 沉 着 病 的 相关 检查 。 

典型 的 OA 影像 学 表现 为 骨 质 增生 、 关 节 间 
BA, RA PA, MM MK MB. Ket 
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慢性 Heberden 结 节 。 退 行 性 病变 也 黑 及 第 
4 利 第 5 近 蝙 指 问 关 节 





指 指 腕 掌 关节 的 终 末 期 退行 性 变 


影像 学 表现 可 以 确定 诊断 或 排除 其 他 疾病 ， 特 别 
是 那些 临床 表现 不 典型 的 病例 ， 或 者 可 能 存在 其 
(iS MAY, MERA, MC UT. beitt 
坏死 、 感 染 或 恶性 肿瘤 。 在 OA 的 侵蚀 性 亚 型 ， 
影像 学 表现 为 中 央 侵蚀 和 指 间 关节 的 “天 笋 颈 畸 
形 "。 放 射 性 核 素 扫 描 、 磁 共振 成 像 以 及 其 他 影像 
学 检查 在 某 些 特定 的 情况 下 可 能 有 用 ， 但 不 是 党 
规 的 临床 检查 方法 。 
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PET REUE A 
期 Heberden 结 入 





IRL HTML Re PROC Y 
规则 、 增 人生 的 骨 性 结 节 ( Heherden 结 节 ) 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


OA 不 能 治愈 ， 目 前 也 没有 药物 可 以 明确 阻止 
其 病理 改变 。 最 佳 的 临床 处 理 方法 为 非 药物 方法 结 
合 药物 治疗 , 以 缓解 疼痛 , 改善 功能 , 提高 生活 质量 ， 
并 避免 治疗 的 并 发 症 。 在 更 为 严重 的 病例 ， 手 术 治 
疗 可 能 有 效 ， 尤 其 是 关节 置换 术 。 最 近 ， 美 国 风湿 
病 学 会 和 欧洲 抗 风湿 病 联盟 发 表 了 相似 的 髋 和 上 膝 骨 
关节 炎 的 治疗 指南 。 


1012. X: XV 35r * ARR, MMMM PKG AA 


非 药物 治疗 


大 多 数 OA 患者 使 用 物理 疗法 和 康复 疗法 。 评 
价 步 态 障碍 、 下 肢 不 等 长 、 功 能 障碍 和 其 他 困难 ， 
这 对 于 制订 个 体 化 治疗 方案 是 非常 重要 的 。 助 步 器 、 
矫形 器 、 夹 板 和 其 他 辅助 装置 可 以 通过 纠正 力 线 不 
良 、 更 加 均匀 地 分 布 体重 以 减轻 对 某 一 特殊 美 节 的 
应 力 、 改 变异 常 关节 的 生物 力学 ， 从 而 减轻 疼痛 和 改 
善 功能 。 指 导 患 者 保护 关节 、 保 存 体 能 、 有 和 氧 锻炼 、 
加 强 肌肉 训练 、 练 习 关 节 活 动 范围 技巧 ， 有 助 于 患者 
恢复 、 维 持 和 提高 关节 功能 。 对 于 超重 OA 患者 要 建 
议 减 轻 体重 ， 结 合 减轻 疼痛 的 锻炼 可 能 更 加 有 效 。 


药物 治疗 


如 果 以 上 方法 无 效 ,那么 可 以 考虑 药物 疗法 ( 口 
服 、 局 部 外 用 和 关节 腔 内 用 药 )。 

醋 氮 酚 和 非 阿 片 样 镇 痛 药 (如 曲 马 多 )， 对 于 
轻 中 度 和 间 葡 性 疼痛 的 患者 有 效 。 非 肖 体 类 抗 炎 药 
(NSAID) 可 以 用 于 醋 氨 酚 无 效 的 患者 ， 但 其 具有 
潜在 的 严重 副作用 ， 包 括 消化 道 溃疡 和 出 血 、 高 血 
Hong Rit ed, 尤其 对 于 有 并 发 疾病 的 老年 人 ， 
因而 限制 了 其 使 用 。 虽 然 选择 性 环 氧化 酶 -2 抑制 剂 
具有 与 传统 NSAID 类 似 的 止痛 作用 ， 并 且 很 少 引 
起 消化 性 溃疡 和 出 血 ， 但 考虑 到 肾 和 心血 管 安 全 性 ， 
也 应 该 限量 使 用 。 吗 啡 只 能 给 那些 疼痛 严重 而 其 他 
药物 不 能 控制 的 患者 。 

应 用 氨基 葡萄 糖 、 软 骨 素 、 营 养 品 可 能 改善 
OA 症状 ， 缓解 疾病 ， 它 们 的 应 用 虽然 很 流行 ,但 
也 备 受 争议 。 最 近 的 一 个 临床 试验 显示 ， 联 合 应 用 
氨基 葡萄 精 和 软骨 素 可 以 有 效 缓解 肤 关 节 OA 的 中 
至 重度 疼痛 。 其 他 研究 也 显示 混杂 的 结果 。 局 部 应 
FAK eene PAG, SURE AI NSAID 作为 辅助 或 单 
独 性 治疗 ， 对 于 一 些 患者 是 有 用 的 。 

关节 内 注射 皮质 类 国 醉 治疗 可 以 缓解 OA 患者 
的 疼痛 和 炎症 。 如 果 需 要 反复 多 次 皮质 类 固 醉 注射 ， 
则 应 该 重新 评估 治疗 方案 ， 考 虑 外 科 治 疗 。 对 于 肤 
关节 OA 患者 可 进行 多 次 关节 内 透明 质 酸 注射 ， 尽 
管 并 没有 显示 出 明确 的 病情 缓解 ， 但 其 减轻 疼痛 的 
疗效 可 持续 数 月 。 

随 着 测量 软骨 丢失 影像 学 技术 的 提高 ， 最 近 对 
一 些 药物 进行 了 研究 ， 以 评估 它们 对 OA 病情 进展 
的 疗效 。 两 个 试验 已 显示 ， 与 安 昧 剂 相 比 ， 硫 酸 氨 
基 葡 萄 糖 可 以 减轻 肤 关 节 OA BARRER, 


其 他 提 在 抑制 关节 分 解 过 程 和 骨 转 换 的 药物 ， 包 括 
双 醋 瑞 因 、 多 西 环 素 和 双 腾 酸 趟 ， 它 们 改善 病程 的 
作用 已 经 或 正在 评估 中 。 将 来 的 研究 将 揭示 它们 的 
意义 及 在 临床 实践 中 的 有 用 性 。 
避免 治疗 错误 

OA 的 治疗 错误 包括 ，(1) 没有 发 现 合并 的 炎 
症 性 关节 炎 ， 例 如 类 风湿 关节 炎 和 痛风 ， 这 些 需要 
不 同 的 治疗 方法 (2) 不 重视 非 药物 治疗 ， 如 减肥 、 
徽 炼 ， 改 变 生活 方式 、 生 物力 学 和 辅助 器 械 治 疗 ， 
(3) 对 敏感 个 体 使 用 安全 性 低 的 药物 ，(4) 对 OA 
和 其 他 合并 症 的 治疗 ， 没 有 意识 到 药物 间 潜 在 的 相 
互 作用 。 例 如 ， 给 具有 心脏 、 肝 、 肾 疾病 的 老年 个 
体 应 用 NSAID。 因 为 这 些 药 有 致 消化 性 溃疡 的 危险 ， 
预防 性 治疗 溃疡 应 该 实施 。 任 何 药物 的 应 用 都 应 该 
定期 评价 其 副作用 ， 注 意 肾 、 电 解 质 、 肝 和 胃 肠 首 
的 毒 副作用 。 


现 阶段 对 OA 的 治疗 还 只 是 缓解 症状 ， 而 非 改 
变 疾 病 的 进程 ， 一 旦 出 现 症状 则 病情 肯定 进展 。 未 来 
研究 的 目标 是 确定 OA 高 危 个 体 ， 并 早期 干预 ， 来 影 
响 疾病 进展 。 这 方面 的 探索 包括 遗传 学 、 先 进 的 影像 
学 【如 三 共振 成 像 )、 血 清 学 标志 物 、 尿 液 和 沛 膜 液 
检查 。 对 于 那些 进展 期 的 OA 患者 ， 新 的 研究 则 致力 
于 改进 关节 置换 的 工艺 和 材料 ， 并 研发 新 的 方法 来 促 
使 患 病 关节 中 软骨 生长 、 修 饰 甚至 软骨 移植 。 


( 王 db GR KK B) 
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THA (EA) 是 成 年 人 中 常见 的 阵 发 性 病痛 。 大 约 8096 的 成 年 人 一 生 中 会 有 1 次 背 痛 发 作 ， 有 时 严 
重 到 至 少 1 天 无 法 进行 日 常 活动 。 大 约 8% 的 个 体 症状 可 持续 一 年 ，3% ~ 4% 因 慢 性 下 背 痛 不 能 正常 生活 


和 工作 。 大 多 数 下 背 痛 捉 者 可 以 给 予 初级 保健 治疗 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


成 年 人 的 椎 体 上 共有 复杂 的 解剖 学 和 生物 力学 结 
fy (图 144-1)。 通 常 这 些 结构 在 各 种 负重 、 姿 势 、 
扭转 以 及 轻 到 中 度 损伤 中 具有 良好 的 适应 性 。 大 多 
PPG AE: TENE DK Jah, 959% 的 椎间盘 问题 发 生 在 
L2 — L5 区域。 

大 多 数 病例 背 痛 的 始 动因 素 并 不 明确 。 椎 间 盘 
纤维 环 受 丰富 的 神经 支配 ， 因 此 多 数 病例 背 痛 源 自 椎 
Ei DEW, WERNA FREER. MEE 
Pee A E A] AE REAA, {tT h FERI 
SHE Wer RARR |, MAE LA 
CRT PURO RRL FATHER, SY A HE [n] cM 
在 腿 部 很 明显 ， 而 不 是 在 背部 。 椎 管 狭 窗 的 患者 ， 神 
经 根 受 到 压迫 的 程度 不 同 ， 爵 部 疼痛 通常 在 行走 或 长 
时 间 站 立 后 加 重 ( 即 假 玻 行 )。 假 跨行 的 发 病 机 制 是 
先天 性 椎 管 狭 窗 伴随 关节 面 周围 骨 质 增生 所 致 。 

大 于 85% f S rET M SHAMIM, HERR 
罕 或 严重 原因 (如 恶性 肿 交 或 腹 主 动脉 瘤 ) 无 关 。 
非特 异性 慢性 背 痛 通 常 最 难 治 疗 ， 要 求 医生 具备 与 
忠 者 沟通 的 能 力 和 协调 治疗 的 技巧 。 


临床 表现 


因为 大 多 数 患者 的 诊断 相对 非特 异 ， 所 以 区 分 
1014 


那些 少数 具有 明确 背 痛 病因 的 患者 便 非常 重要 。 急 
性 背 痛 其 症状 普遍 存在 2 周 。 疼 痛 的 发 生 通常 不 是 
bi, TERRE ART, MRA, WU 
是 扭转 。 患 者 常常 担心 背 痛 的 病因 很 严重 ， 将 来 会 
导致 慢性 背 痛 或 永久 性 残疾 ， 可 通过 提问 “你 认为 
什么 原因 导致 背 痛 ? ”来 明确 患者 担忧 的 原因 ， 从 
而 帮助 患者 缓解 焦虑 。 


监 别 诊断 


病史 应 包括 寻找 以 下 与 患者 背 痛 有 关 的 预警 因 
素 ， 从 而 作出 正确 诊断 ， 排 除 重 要 的 、 可 纠正 的 背 
痛 病 因 。 


马 昨 综 合 征 


马尾 综合 征 的 典型 表现 为 急性 尿 满 留 、 便 失禁 、 
肛门 括约肌 失 张 力 和 肛 周 麻痹 ,还 可 出 现 双 杞 乏力 
应 立即 行 磁 共 振 成 像 (MRI) 检查 ， 就 诊 于 矫形 外 
科 或 神经 外 科 医 师 。 病 因 大 多 与 转移 的 恶性 肿瘤 相 
关 ， 很 少 由 椎间盘 突出 导致 。 


BRAM & X fof ES 


感染 性 椎间盘 炎 或 骨髓 炎 可 出 现 背 痛 ， 伴 随 发 
热 、 多 汗 及 体重 减轻 。 这 些 患 者 通常 血沉 增 快 ， 可 
能 存在 免疫 缺陷 或 有 感染 灶 ， 如 慢性 泌尿 道 感染 。 


图 144-1 BRB. 
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对 于 早期 椎间盘 炎 ， 胸 片 只 有 70% 的 敏感 性 。 
转移 冶 


不 断 进展 而 无 缓解 的 背 痛 可 能 是 前 列 腺 癌 、 乳 
腺 癌 或 肺癌 的 体征 。 多 发 性 骨髓 瘤 最 初 也 可 表现 为 
背 痛 。 有 癌症 史 (PREAMP) 的 患者 , 在 5 ~ 10 
年 内 应 监测 X 线 平 片 、 血 沉 ， 或 进行 先进 的 影像 学 
检查 ， 如 骨 扫描 、MRI 或 计算 机 断层 (CT) 扫描 。 


创伤 
创伤 ， 特 别 是 那些 具有 骨 关 节 炎 危险 因素 的 串 


者 ， 应 警惕 骨折 的 危险 。 


[SES 4a B Fo Mh ate SKE 


晨 从 并 使 疼痛 加 重 ， 发 生 在 青 壮年 男性 ， 活 动 
后 减轻 ， 则 预示 着 强直 性 疹 柱 炎 ， 是 一 种 盟 不 常见 
但 是 重要 的 背 痛 原因 。 

背 痛 有 时 表现 为 腹部 或 腹膜 后 的 牵涉 痛 。 这 包 
括 早期 带 状 疱疹 的 灼 烧 性 痛 【 带 状 疱疹 ) ， 或 继 发 于 
腹 主 动脉 瘤 或 肾 孟 肾炎 的 背 痛 。 

上 述 预 警 性 综合 征 对 诊断 很 重要 ， 因 为 某 些 
原因 引起 的 背 痛 可 导致 不 可 逆 的 神经 缺陷 。 在 门 
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诊 ， 背 痛 伴 有 这 些 预警 综合 征 之 一 的 患者 很 少 ， 
但 在 急诊 或 三 级 医疗 保健 中 心 ， 这 些 患 者 相对 常 
见 。 

可 以 对 预警 信号 进行 简单 的 评估 。 一 些 社会 
因素 包括 人 身 伤害 诉讼 或 工资 补偿 纠纷 、 对 疼痛 过 
分 敏感 或 者 对 雇主 不 满 ， 这 些 可 提示 背 痛 的 预后 较 
差 。 存 在 这 些 因 素 之 一 并 不 表示 患者 在 装 炳 以 逃避 
SEE, MRRP A TSE. Qf DI RRR Al 
加 强 心 理 治疗 。 


诊断 方法 


体格 检查 在 大 多 数 个 体 比 较 简 单 。 腹 部 检 
查 偶尔 可 以 发 现 杂 音 或 搏动 性 肿块 ， 提 示 腹 主动 
Bk. ix dk 50 岁 以 上 男性 、 有 吸烟 史 和 其 他 动 
脉 粥 样 硬化 体征 者 尤其 重要 。 背 部 触 诊 有 时 可 发 
现 触 痛 区 或 疼痛 触发 点 。 通 常 ， 这 些 表现 不 十 分 
特异 ， 但 是 这 样 确保 患者 接受 了 全 面 的 评估 。 肤 
跳 反 射 和 躁 反射 检查 可 以 发 现 神经 根 损伤 (图 
144-2, 144-3 和 144-4)。 足 背 屈 试 验 可 以 评估 
L4 一 L5 的 神经 根 损伤 ， 趴 反射 可 评估 1L5 ~ SI 
的 神经 根 损伤 。 多 于 909 的 神经 根 损伤 发 生 在 
这 两 个 水 平 。L4 一 LS 椎间盘 损伤 可 以 表现 为 足 
WHE. 

直 腿 抬 高 试验 对 于 神经 根 所 和 伤 相对 特异 ， 但 不 
敏感 。 损 作 时 腿 部 应 该 被 动 抬 高 ， 如 果 主 动 抬 商 ， 
患 侧 疼 痛 可 放射 至 肤 或 隘 以 下 水 平 。 

当 怀 颖 有 前 列 腺 癌 (长 期 疼痛 ， 老 年 男性 ) 或 
有 潜在 的 马尾 综合 征 ( 双 腿 无 力 、 尿 失禁 、 尿 或 便 
ER) 时 ， 提 示 应 进行 直肠 检查 。 

硅 大 的 疼痛 行为 ， 并 且 按 压 头 顶 可 以 诱发 疼痛 
( 轴 负 荷 ， 对 腰椎 的 压力 几乎 为 零 )， 强 烈 提示 疼痛 
有 心理 因素 。 这 些 患者 通常 不 需要 手术 ， 应 该 给 予 
心理 社会 方面 的 治疗 。 

大 多 数 患者 不 需要 立即 进行 影像 学 检查 。 当 有 
外 伤 、 存 在 预警 信号 或 疼痛 4 ~ 6 周 内 功能 未 恢复 
时 ， 可 以 做 腰椎 X 线 片 检查 。 对 于 行 CT 或 MRI 检 
查 的 适应 证 ， 没 有 一 致 的 说 法 ， 当 怀疑 有 转移 瘤 或 
感染 时 ， 应 尽早 行 该 类 检查 。 一 般 来 说 ， 这 类 先进 
的 影像 学 技术 只 用 于 存在 预警 信号 时 或 是 积极 准备 
手术 治疗 时 。 虽 然 这 类 检查 的 敏感 性 高 ， 但 非特 异 
性 结果 也 很 普遍 ， 椎 间 盘 突出 可 发 现 于 20% ~ 30% 
的 无 症状 个 体 ; 60 岁 以 上 无 症状 个 体 ，MRI 显示 椎 


管 狭窄 的 阳性 率 达 20% 以 上 。 


处 理 和 治 


当 发 现 有 严重 原因 引起 的 下 背 糙 (如 转移 性 亚 
性 肿瘤 或 椎间盘 炎 ) ,应 紧急 进行 特异 性 治疗 。 然 而， 
这 是 不 常见 的 ,大 多 数 非 急性 背 痛 病 例 可 分 为 三 类 ， 
非特 异性 背 痛 、 椎 间 盘 压迫 神经 根性 背 痛 和 椎 管 狂 
FETE . 
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. S T 80% 的 患者 表现 为 非特 异性 或 机 械 性 下 
背 痛 。 缺 乏 特异 性 让 患者 和 医生 都 很 为 难 。 重 要 的 
是 为 患者 提供 一 种 背 痛 的 合理 解释 ， 这样 患者 能 够 
忍受 症状 ， 知 道 根据 背 痛 的 自然 史 ， 他 们 的 症状 很 
可 能 会 改善 。 这 样 患者 接受 这 种 症状 就 像 背部 “ 感 
由 ”或 官 带 拉 伤 ， 因 为 这 些 常 见 综合 征 有 相对 良好 
的 预后 。 

95% 有 急性 非特 异性 背 痛 的 患者 (疼痛 时 间 短 
于 2 个 月 ), 保 守 治 疗 3 个 月 内 即 可 恢复 正常 的 生活 。 


最 佳 治疗 


放松 、 适 当 镇 痛 ， 鼓 励 尽 可 能 早 地 恢复 日 常 活 
动 ， 是 最 有 效 的 治疗 方法 。 卧 床 超过 48 小 时 似乎 
适得其反 。 本 氨 酚 、 非 省 体 抗 炎 药 以 及 肌 松 剂 对 大 
多 数 患 者 均 可 缓解 症状 。 那 些 初始 症状 非常 严重 的 
患者 可 以 短期 给 予 麻醉 止痛 药 。 鼓 励 患 者 尽早 恢复 
工作 很 重要 ， 因 为 长 时 间 的 不 工作 似乎 会 导致 育 痛 
恶化 ， 对 疾病 不 利 。 强 调和 提醒 患者 在 一 定时 期 内 
不 要 抬 举 重 物 或 做 危险 动作 ， 是 非常 有 益 的 ， 应 该 
提倡 。2 周 内 的 电话 或 诊所 复诊 ， 对 疾病 的 恢复 也 
很 有 利 。 如 果 患 者 可 以 脱离 工作 大 于 2 周 ， 则 应 安 
排 更 有 特异 性 的 治疗 。 浓 柱 理疗 应 该 由 推拿 师 、 正 
骨 医 生 以 及 理疗 师 完成 。 随 机 试验 显示 状 柱 推拿 的 
效果 不 肯定 ， 最 近 的 研究 显示 ， 与 传统 保守 治疗 相 
比 ， 疗 效 并 不 十 分 明显 。 


HR S] & xk 


腰椎 间 盘 突出 的 诊断 线索 包括 坐骨 神经 痛 和 存 
在 神经 系统 表现 (图 144-5)。 如 果 人 缺乏 预警 信号 ， 
给 予 支持 疗法 。90% 的 坐骨 神经 痛 患 者 需要 3 个 月 
以 上 的 保守 治疗 。 


图 144-2 下肢 的 感觉 和 运动 神经 支配 。 
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最 佳 治疗 


一 些 患者 可 卧床 休息 1 ~ 2 天 。 通 常 患者 害 
怕 恢 复 日 常生 活 ， 这 时 理疗 师 可 以 指导 患者 进行 日 
常 活动 (如 散步 )， 即 使 感到 不 舒服 也 要 鼓励 进行 。 
如 果 患 者 背 痛 时 有 长 时 间 的 显著 的 腿 痛 ， 特 别 是 如 
果 合 并 双 侧 反射 不 对 称 、 是 背 届 乏 力 ， 这 些 证 据 提 
示 患 者 应 进行 先进 的 影像 学 检查 ， 考 虑 显 微 椎间盘 
切除 术 治 疗 。 


L^ | L4 15,51 
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队列 研究 已 显示 ， 在 过 去 几 年 中 ，1/3 的 患者 
保持 原状 ，1/3 的 患者 病情 加 重 。 一 些 患 者 因 持续 
的 疼痛 和 活动 受 限 而 受到 严重 损害 。 


ALS IF 
止痛 药 和 物理 治疗 的 疗效 有 限 。 因 为 疾病 本 身 


的 性 质 使 步行 受 限 ， 游 泳 或 原 地 骑 自 行车 运动 可 能 
有 所 帮助 。 手 术 减 压 似乎 可 以 改善 腿 部 症状 ， 延 长 


1018. X: XV3p zr * SE HL, Heide X Pp KM 


图 144-3 ”腰椎 简 核 脱出 的 临床 特征 。 
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步行 距离 ， 尽 管 大 多 数 患者 仍旧 有 背 痛 和 步行 受 限 。 
老年 人 手术 时 容易 出 现 心脏 并 发 症 ，。 


WRT d 


许多 慢性 下 背 痛 的 患者 并 没有 明确 的 神经 根 
病 或 解剖 学 异常 可 以 解释 他 们 的 症状 。 持 续 两 个 
月 慢性 背 痛 的 患者 50% 以 上 在 1 一 2 年 后 出 现 明 





显 的 背 痛 。 没 有 一 个 单一 疗法 可 以 缓解 他 们 的 这 
种 症状 。 腰 椎 融 合 术 可 以 提供 一 些 缓解 ， 但 是 手 
术 的 致 残 率 和 失败 率 很 高 ， 并 有 目 仅 有 不 到 50% 的 
患者 症状 可 以 缓解 。 如 果 严 重 背 痛 的 急性 发 作 期 
得 到 绥 解 ， 慢 性 背 痛 患者 通过 坚持 康复 锻炼 (09 
理 治疗 师 推荐 )， 可 以 减轻 背 痛 程度 及 加 重 的 概 
*. 


图 144-4 RAY. 
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特定 的 神经 根 受 压 导 致 
该 神经 根 分 布 区 域 疼痛 
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最 佳 治疗 


强化 运动 疗法 可 以 减轻 疼痛 ， 并 提高 功能 。 正 
如 之 前 所 提 到 的 ， 强 化 训练 要 建立 在 持续 进行 的 基 
础 上 。 三 环 类 抗 抑郁 药 或 抗 首 痫 药 〈 如 加 巴 喷 丁 ) 
有 辅助 治疗 作用 ， 长 效 阿片 类 药物 被 一 些 专家 所 推 
崇 。 然 而 ， 一 个 小 的 随机 试验 证 实 阿片 类 药物 只 能 
减轻 疼痛 ， 而 未 能 提高 患者 的 活动 能 力 ， 并 且 副 作 


小 关节 窦 英 节 

petra 

来 自 2 个 神经 根 分 支 — 
— 


来 自 于 多 个 不 同 一 
BHAA — 


relay otf lay ip ge ap e as ey 
个 或 更 多 层面 的 神经 根 分 支 。 椎 问 盘 和 小 关节 的 进行 性 迹 通 
BOM mA MBL 


用 很 大 (如 和 镇静、 便秘 )。 致 残 性 慢性 疼痛 患者 应 
该 到 综合 疼痛 治疗 中 心 接受 治疗 。 


避免 治疗 错误 


背 痛 的 错误 治疗 发 生 于 对 严重 的 病理 变化 没有 
正确 认识 ， 如 对 于 乳腺 癌 并 发 严重 下 背 痛 的 患者 未 
进行 影像 学 检查 。 常 见 的 错误 是 进行 太 多 的 诊断 性 
检查 或 推荐 不 恰当 的 治疗 方法 。 非 特异 性 背 痛 患者 
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图 144-5 椎间盘。 
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纤维 环 和 软骨 终 板 的 周边 破裂 { 边缘 损伤 ) 引发 -系列 变化 ，  EXSUHUCT AWSMTIS, — 


进行 MRI 检查 后 ， 他 们 可 能 被 告知 有 椎间盘 退行 性 
变 或 突出 ， 但 事实 上 这 个 结果 可 能 未 考虑 到 年 龄 的 
影响 ， 导 致 患者 焦虑 和 对 活动 的 恐惧 。 其 推荐 的 治 
疗 方法 疗效 有 限 ， 如 椎间盘 电热 疗法 和 长 疗程 的 牵 
引 ， 可 能 只 是 浪费 时 间 和 金钱 ， 并 导致 并 发 症 的 增 
加 。 向 慢性 背 痛 患者 推荐 手术 治疗 必须 慎重 ， 因 为 
患者 很 少 能 得 到 长 期 缓解 ， 而 且 需 要 后 续 治 疗 。 


对 背 痛 患 者 进行 初步 临床 诊断 评估 ， 进 行程 序 
性 治疗 , 可 以 减少 患者 的 痛苦 , 树立 信心 , 改善 愈 后 ， 
包括 改善 功能 状态 以 及 早期 恢复 工作 。 基 于 大 样本 
的 关于 背 痛 发 病原 因 的 基础 研究 ， 能 够 提高 诊断 率 ， 
更 好 地 指导 治疗 。 正 在 进行 的 随机 试验 将 明确 提示 


is PASS =, A: Aa See > AE i) RE A 
tA FH FAR 


(Mee 译 KH 校 ) 
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纤维 肌 痛 


引言 
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纤维 肌 痛 是 一 种 女性 多 发 的 慢性 疾病 , 女 / 男 比 例 为 10 : 1。 该 病 特点 是 疼痛 放大 ( 表现 为 广泛 性 疼痛 ) 
和 精神 压抑 ( 表现 为 疲劳 、 睡 眠 不 佳 ， 一 些 忠 者 可 有 焦虑 、 抑 郁 和 许多 身体 的 不 适 ) ( 图 145-1 )。 纤 维 肌 
痛 可 与 常规 临床 和 实验 室 检查 不 能 解释 的 其 他 疾病 重 又 出 现 ， 如 慢性 羔 劳 综合 征 、 肠 易 激 综 合 征 (irritable 
bowel syndrome, ，IBS )、 颈 下 颌 关节 痛 及 其 他 部 位 疼痛 综合 征 。 我 们 在 遗传 神经 生理 、 神 经 内 分 泌 和 诱 
导 这 些 疾病 恶化 的 环境 因素 等 方面 的 进一步 认识 ， 促 使 我 们 将 疾病 重新 分 类 为 中 枢 敏 感 综合 征 (central 


sensitivity syndrome, CSS ) ( 框 145-1 ). 


不 明 原 因 的 慢性 疼痛 和 疲劳 在 美国 和 欧洲 的 普通 人 群 中 很 常见 ， 特 别 是 在 女性 以 及 社会 经 济 地 位 较 低 
的 人 群 中 :局 部 疼痛 占 20%， 弥 漫 性 疼痛 占 11%; 根据 美国 风湿 病 学 会 (ACR) 的 纤维 肌 痛 标准 ， 女 性 
患 病 率 为 3% ~ 5%， 男 性 为 0.5% ~ 16%; 慢性 疲劳 大 约 占 20%。 老 人 和 儿童 均 可 和 患 纤维 肌 痛 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


虽然 纤维 肌 痛 和 其 他 CSS 的 慢性 疼痛 和 疲劳 由 
许多 生理 和 心理 因素 导致 ， 该 病 用 生理 -心理 - 社 
会 模型 的 观点 能 很 好 解释 ， 即 健康 状态 受 生 理 、 心 
理 以 及 社会 因素 的 综合 影响 。 


生物 因素 


一 直 以 来 ， 人 们 对 纤维 肌 痛 的 生物 学 因素 (如 
肌肉 的 结构 性 病变 ) 缺乏 了 解 ， 直 至 最 近 ， 人 们 才 
对 纤维 肌 痛 的 生物 学 因素 及 其 部 分 特征 有 所 认 知 。 
这 些 因 素 包 括 性 别 、 基 因 、 中 枢 与 周围 疼痛 放大 机 
制 、 星 眠 障碍 以 及 应 激 反应 系统 失调 。 女 性 似乎 更 
容易 受 基因 与 环境 相互 作用 的 影响 ， 这 使 她 们 更 易 
放大 疼痛 和 心理 抑郁 。 例 如 ， 与 男性 相 比 ， 女 性 对 
疼痛 的 敏感 性 更 高 ， 缺 乏 一 定 的 疼痛 抑制 机 制 ， 对 
应 激 或 不 良 刺激 显示 出 更 高 的 交感 神经 系统 、 神 经 
内 分 泌 和 心理 反应 ， 上 患 悍 性 疼痛 疾病 的 危险 更 高 。 
高 通 量 基 因 分 析 发 现 ， 放 大 疼痛 以 及 加 重心 理 压力 
的 易 感 基因 数量 呈 指 数 增加 。 疼 痛 放 大 的 神经 生理 
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和 神经 内 分泌 基础 包括 中 枢 神 经 系统 的 致 捅 和 镇 痛 
通路 的 多 处 异常 。 这 些 包括 神经 胶 质 激活 、 炎 性 细 
胞 因子 和 兴奋 性 氨基 酸 水 平 增高 、5$- 羟色胺 和 去 
甲 肾上腺 素 及 脑 啡 肽 水 平 降低 、 调 节 了 物质 释放 
的 生物 胶 缺 乏 。 非 快速 眼 动 睡眠 3 和 4 期 的 脑 电波 
插入 a 波 以 及 其 他 睡眠 异常 导致 睡眠 后 不 能 恢复 
精力 。 应 激 反应 系统 失调 表现 为 交感 神经 反射 对 应 
激 的 反应 功能 低下 、 下 丘脑 -垂体 -肾上腺 轴 以 
及 其 他 神经 内 分 泌 轴 异常 ， 包 括 锯 炼 后 生长 激素 分 
说 增加 的 反应 。 


心理 ( 认 知 -行为 ) 因素 


心理 压力 ， 特 别 是 伴随 抑郁 、 焦 虚 、 创 伤 后 
精神 紧张 性 障碍 和 人 格 障碍 ， 在 纤维 肌 痛 以 及 其 他 
CSS 中 很 常见 。 当 那些 表达 多 种 遗传 易 感 基因 的 脆 
弱 个 体 章 遇 无 法 减轻 的 压力 和 痛苦 时 ， 即 可 导致 应 
激 系统 的 功能 改变 。 其 他 对 纤维 肌 痛 症状 学 起 作用 
的 心理 因素 包括 疼痛 观念 、 疾 病 的 环境 病因 、 疼 痛 
行为 、 过 度 警觉 、 应 对 策略 和 对 疼痛 控制 的 自我 认 
知 程度 。 


图 145-1 纤维 肌 痛 的 表现 。 





不 充足 且 质 量 差 的 睡眠 


注意 力 不 集 中 


社会 【 环境 和 社会 文化 ) 因素 


社会 因素 包括 生活 方式 和 文化 背景 对 成 长 经 历 的 
影响 ， 它 们 与 性 别 、 遗 传 易 感 基因 相互 作用 ， 导 致 纤 
维 肌 痛 。 这 些 包括 童 年 时 的 心理 社会 经 历 、 家庭 支持 、 
工作 环境 .工作 满意 度 以 及 种 族 因素 。 尤 其 重要 的 是 ， 
童年 的 负面 经 历 ， 如 家 庭 贫 困 或 儿童 性 虐待 ， 在 成 
年 后 会 发 展 成 慢性 疼痛 ， 这 在 IBS 中 已 被 广泛 研究 。 


临床 表现 
纤维 肌 痛 表现 为 全 身 广泛 疼痛 、 疲 劳 、 虚 弱 、 


慢性 疲劳 和 弥漫 的 疼痛 
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关 痛 ， 定 位 不 明确 的 构 靖 和 
腹痛 不 伴 阳 性 体征 





失眠 ， 并 且 许多 患者 有 抑郁 和 焦虑 ,，“ 就 像 我 一 直 
在 感冒 .” 疼 痛 从 中 轴 上 骨 放 射 到 肌肉 以 及 颈 , 肩 、 f. 
四 及 等 处 肌肉 与 肌 腿 附着 点 。 疼 痛 可 以 被 描述 为 * 筋 
MAR", “悲惨 痛苦 ”或 “难以 忍受 "， 通 常 主诉 
即使 轻微 的 碰 触 就 可 引起 疼痛 (异常 性 疼痛 )。 疲 
劳 可 能 是 主要 的 临床 表现 。 认 知 障 碍 ， 如 注意 力 不 
集中 、 记 忆 力 下 降 ， 也 可 能 是 主要 表现 。 许 多 患者 
主诉 身体 忍受 巨大 痛苦 ， 但 经 过 仔细 临床 评价 却 不 
能 解释 。 日 常生 活 功能 明显 下 降 ， 其 原因 是 缺乏 运 
动 ， 事实 上 患者 铠 惧 和 避免 过 度 运动 后 加 重症 状 。 
纤维 肌 痛 通 常 伴随 着 具有 明确 病理 结构 变化 的 炎症 
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纤维 肌 痛 (合并 慢性 疲劳 综合 征 ) 

有 器 易 激 综合 征 ( 包括 功能 性 消化 不 良 ) 
WEF MSE f 

WIL ARIE GE, ea ABE ALE A E AF HE 


*erEBGH E TE. MEER (可 能 包括 外 阴 痛 ) 
创伤 后 紧张 综合 征 
抑郁 





性 疾病 ,如 系统 性 红斑 狼疮 (SLE)、 类 风湿 关节 炎 、 
ih PL PEFP HES, Crohn 病 以 及 溃疡 性 结肠 炎 。 最 佳 
的 治疗 要 求 识别 和 治疗 纤维 肌 痛 及 其 他 伴随 疾病 。 

在 IBS 人 群 中 ， 严 重 的 纤维 肌 痛 患者 可 能 有 儿 
童 期 被 虐待 史 、 巨 大 心理 压力 、 创 伤 后 紧张 综合 
人 格 障碍 或 严重 抑郁 。 这 些 患者 需要 请 精神 科 会 诊 。 
三 类 亚 型 的 患者 其 预后 不 同 。 适 应 性 强 的 纤维 肌 痛 
患者 ， 许 多 并 不 寻求 帮助 ， 对 疼痛 、 睡 眠 障碍 和 疲 
劳 有 很 好 的 耐 受 性 。 那 些 社交 焦虑 患者 对 综合 治疗 
有 效 。 疼 痛 明 显 、 焦 虑 、 功 能 障碍 、 有 阿片 类 药物 
依赖 史 的 患者 ， 对 治疗 的 反应 差 。 


鉴别 诊断 


虽然 纤维 肌 冯 的 鉴别 诊断 很 广 (RR 145-1) ， 除 
非 患者 在 体检 或 神经 系统 检查 中 表现 出 客观 的 结构 
性 病变 体征 ， 和 否则 不 应 进行 广泛 的 诊断 性 测试 。 在 
临床 上 鉴别 纤维 肌 痛 与 慢性 疲劳 综合 征 (参考 第 6 
章 ) 或 许多 局 部 疼痛 综合 征 是 没有 益处 的 。 然 而 给 
患者 一 个 疾病 名 称 ， 可 使 他 们 坚信 能 够 逐渐 康复 ， 
而 不 要 不 断 地 寻找 病因 和 治疗 方法 。 


诊断 方法 


纤维 肌 痛 还 没有 公认 的 诊断 标准 ， 虽 然 ACR 
分 类 标准 为 研究 对 象 的 选择 提供 了 两 个 主要 特点 : 
查 体 全 身 广泛 疼痛 和 压痛 点 疼痛 (图 145-2)。 在 实 
践 中 ， 当 患者 表现 为 全 身 广泛 疼痛 大 于 3 个 月 、 日 
常 活动 疲劳 、 睡 眠 差 以 及 其 他 多 种 不 易 解 释 的 症状 
时 ， 则 可 考虑 纤维 肌 痛 。 除 了 压痛 点 疼痛 (可 能 5 
处 便 足 够 )， 体 格 检查 和 神经 系统 检查 的 意义 不 大 ， 


表 145-1 纤维 肌 痛 的 鉴别 诊断 
主要 疾病 选择 的 特定 疾病 


系统 性 红斑 狼疮 ” 

类 风湿 关节 炎 ， 干 如 综合 征 ” 

多 关节 骨 关 节 炎 ， BITETHEX 
风湿 性 多 肌 痛 ” 

多 发 性 肌 炎 ,他 汀 类 药物 诱导 性 肌 病 

局 部 疼痛 综合 征 “ 

骨 软 化 症 

过 度 活 动 综合 征 “ 

腕 管 综合 征 “ 

颈 神经 根 病 “ 

代谢 性 肌 病 

多 发 性 硬化 

颈 贿 压迫 

亚 急 性 细菌 性 心 内 膜 炎 

fo ffa c 

肝炎 

HIV 

甲状 腺 功能 减退 

2 型 糖尿 病 

甲状 旁 腺 功能 亢进 

转移 性 (如 乳腺 癌 、 肺 冶 、 前 列 跟 癌 ) 
rat 

心理 因素 导致 的 疼痛 【从 前 的 颈 体 性 疼痛 ) 
SIC (HE, Briquet 综合 征 ) 
“常见 的 鉴别 诊断 。 

From Winfield JB: Fibromyalgia. In Dale DC (ed): ACP Medicine. 
New York, WebMD Professional Publishing, 2006, pp 1412-1418. 


慢性 感染 





除非 合并 其 他 疾病 。 常 规 诊断 性 测试 应 限于 少数 短 
选 性 测试 ， 以 排除 或 证 实 那些 易于 与 纤维 肌 痛 混淆 
或 常 与 纤维 肌 痛 共存 的 疾病 (HE 145-2). 


关键 的 病史 


e 评 估 起 病情 况 、 部 位 、 疼 痛 的 性 质 、 改 善 或 加 
剧 的 因素 。 

询问 有 关 睡 眠 质量 、 日 常 活动 障碍 ， 过 去 或 现 
有 的 应 激 因素 、 焦 处 或 抑郁 感 、 婚 姻 适应 度 、 
获得 社会 帮助 的 程度 。 正 确认 识 这 些 方面 的 困 
难 对 全 面 治 疗 纤维 肌 痛 是 必 不 可 少 的 。 

。 提 问 “你 的 童年 过 得 怎么 样 ”"”。 这 类 询问 通常 
会 揭示 不 良 的 童年 经 历 ， 如 虐待 ， 这 使 患者 更 
易 患 慢性 疼痛 (虐待 的 后 果 不 限于 儿童 RA 
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图 145-2 ”纤维 肌 痛 的 压痛 点 。 





e dig MARA TE, WF MG 全 由 细胞 计数 和 分 类 
5. IBS 和 慢性 盆腔 痛 ， 它 们 常 与 纤维 肌 痛 重 nae 
— T 促 甲状 腺 激素 (TSH ) 

e 询问 以 前 对 于 疼痛 和 失眠 的 治疗 ， 这 可 以 指导 医 —— CIO 
ERITAR. HP 352539 418 BIS 抗 核 抗体 CANA) 

过 多 学 科 疼痛 中 心 治疗 不 成 功 ， 提 示 预 后 不 佳 。 类 风湿 因子 

e 询问 使 用 补充 与 替代 医学 (complementary and 


其 他 可 考虑 进行 的 检查 
alternative medicine，CAM) 的 情况 。 一 些 
保守 治疗 情况 下 嗓 筷 无 改善 则 可 进行 实验 室 睫 眼 评 估 
$ Hh 
re 并 且 与 传统 药物 有 相 40 — 60 岁 趾 者 考虑 迄 查 血 消 转 铁 蛋白 饱和 度 和 血 消 铁 蛋 白 
一 份 简单 的 自我 评价 量 表 能 够 评估 心理 和 生理 | ME. RACER 
压力 请 觉 测定 可 在 纤维 肌 靖 相关 的 4 个 压痛 点 ( 即 双鱼 的 
健康 状况 ; 视觉 模拟 量 表 可 以 评估 疼痛 和 疲劳 、 认 EB. ADDAA) 评估 压力 痛觉 探测 贱 值 ， 可 作为 
知 表 现 和 自我 效能 ， 当 前 症状 量 表 可 以 在 收 诊 室内 ts T 





仅 用 几 分 钟 完成 。 这 些 信息 可 用 于 繁忙 的 医疗 实践 ， 一 种 辅助 论断 手 段 和 半 定 最 措 导 治 疗 。 正常 值 Akg 
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对 于 纤维 肌 痛 的 综合 评价 很 有 价值 。 
阳性 体征 


在 无 并 发 疾病 的 情况 下 , 除了 压痛 点 疼痛 以 外 ， 
体格 检查 和 神经 系统 检查 正常 。 初 诊 时 用 压力 痛觉 
测定 仪 在 纤维 肌 痛 的 几 个 压痛 点 处 检查 痛觉 探测 阔 
{i (正常 是 大 约 4kg/cm*); 随 诊 时 观察 治疗 反应 ， 
提供 指导 。 并 且 ， 从 测量 痛觉 阅 值 那 一 刻 ， 就 应 该 
教育 患者 正确 认识 疾病 。 


诊断 性 试验 


虽然 纤维 肌 痛 没有 特异 的 实验 室 检查 ， 对 相关 
疾病 以 及 其 他 可 以 导致 疼痛 和 疲劳 的 疾病 进行 筛 查 
是 有 用 的 。 这 些 包 括 抗 核 抗体 、 全 血细胞 计数 、 红 
细胞 沉降 率 或 C- 反应 佛 白 、 促 甲状 腺 激素 、 肌 酸 
激酶 、 天 冬 氨 酸 转氨酶 和 丙 氨 酸 转 氨 栈 等。 病毒 感 
染 、 自 主神 经 功能 失调 (倾斜 台 试 验 )、 神 经 传导 
速度 、 肌 电 图 和 影像 学 检查 则 通常 没有 必要 。 


诊断 陷阱 


误诊 共 忠 疾病 : 想当然 地 把 所 有 症状 归 因 于 纤 
维 肌 痛 ， 记 住 纤维 肌 痛 患者 可 以 有 并 发 症 。 纤 维 肌 
痛 常 与 其 他 有 明确 结构 性 病变 的 疾病 共存 ， 如 SLE 
和 类 风湿 关节 炎 ， 最 佳 的 治疗 应 兼顾 两 种 疾病 。 

过 度 检 查 : 相反 ， 应 避免 仅 基于 症状 的 大 规模 
诊断 性 检查 ， 它 不 仅 没有 作用 而 且 还 影响 最 佳 治疗 
效果 。 

忽略 共存 的 感觉 和 神经 人 性 疼痛 : 确定 疼痛 的 激 
发 因素 (如 合并 骨 关 节 炎 或 椎间盘 退行 性 变 伴 坐 骨 
神经 痛 )， 这 些 可 以 加 出 纤维 肌 痛 ， 必 须 分 别 治疗 。 

BUG E RUPIAH AGER HORE. 一 些 可 
能 继 发 获 益 的 情况 下 ， 如 在 人 身 伤 害 诉讼 案件 中 ， 
医生 可 能 会 遇 到 患者 夸大 症状 和 装 病 。 例 如 ， 一 些 
健康 的 索赔 者 可 能 会 告诉 压痛 点 的 位 置 。 用 听诊 器 
而 不 是 用 手指 ， 用 力 按压 后 胸 或 斜 方 肌 ， 可 以 了 解 
是 否 装 病 。 


处 理 和 治疗 


BAAR 


治疗 纤维 肌 痛 坚 持 四 个 原则 ; (1) 确认 上 患者 翡 
伤 痛苦 (2) 诊断 以 及 保守 治疗 (3) 药物 及 非 药 
物 治疗 要 个 体 化 ，(4) 治疗 而 不 是 治愈 。 确 定 患 者 


的 症状 和 痛苦 开始 于 病史 的 询问 和 体格 检查 。" 完 
全 是 心病 ”或 “你 根本 没有 什么 病 ” 这 样 的 评语 只 
能 延长 病程 或 成 为 治疗 障碍 。 首 要 的 治疗 目标 是 坚 
定 信 念 ， 让 患者 相信 疼痛 和 疲劳 是 可 以 战胜 的 。 
虽然 现在 的 治疗 方法 多 是 经 验 性 治疗 ， 随 机 对 
照 试验 的 数据 显示 药物 治疗 结合 身体 、 心 理 和 行为 
干预 的 多 方面 治疗 ， 对 疼痛 、 疲 劳 、 睡 后 精力 不 焦 
复 、 抑 邦和 焦虑 有 效 。 当 诊断 不 清 、 当 纤维 肌 痛 合 
并 自身 免疫 性 或 肌肉 骨骼 疾 病 以 及 当 对 治疗 反应 差 
时 ， 这 时 应 该 咨询 熟悉 纤维 肌 冯 的 风湿 科 专 家 。 转 
诊 精 神 科 对 并 发 精神 病 或 有 严重 抑郁 伴 自杀 倾向 的 


患者 至 关 重要 。 


最 佳 治疗 
药物 治疗 


纤维 肌 痛 的 弥漫 性 疼痛 ， 初 始 治疗 可 以 给 予 小 
剂量 三 环 类 药物 (TCA)， 如 10 ~ 50 mg DK PER 
睡 前 服用 , 约 1/3 的 患者 可 以 改善 疼痛 、 睡 眠 以 及 
总 体感 觉 ， 但 由 于 其 胆 碱 能 效应 以 及 镇 静 等 副作用 ， 
使 一 些 患者 的 应 用 受到 限制 。 选 择 性 5- FE ee 
摄取 抑制 剂 ， 如 气 西 洒 和 西 栈 普 兰 ， 以 及 双向 5- 
Feu - 去 甲 肾 上 腺 素 再 摄取 抑制 剂 ， 如 文 拉 法 辛 
和 度 洛 西 汀 ， 被 证 实 对 控制 疼痛 有 疗效 (而 不 论 有 
无 抑郁 )， 也 可 与 TCA 合用 【应 该 仔细 监测 患者 是 
否 有 抑郁 加 重 和 自杀 倾向 )。 加 用 抗 害 靖 药 物 ， 如 
MET., FCO, INTERES OPE 
性 疼痛 和 痛觉 过 敏 患者 有 效 。 中 枢 性 骨骼 肌 松弛 剂 
(如 环 葵 扎 林 、 巴 氯 酚 、 蔡 扎 尼 定 ) 一 般 效 果 差 。 每 
天 两 次 用 辣椒 碱 按摩 疼痛 部 位 也 是 有 效 的 。 除 非 患 
者 通过 其 他 方法 不 能 达到 合理 的 生活 质量 和 日 常生 
活 功能 ， 否 则 一 般 避 免 应 用 阿片 类 药物 。 合 并 症 疼 
痛 的 治疗 是 一 个 渐进 的 过 程 ， 可 以 用 非 省 体 抗 炎 药 
合用 或 不 合用 阿片 或 非 阿片 类 镇 痛 药 。 

随 着 疼痛 、 抑 郁 、 睡 眠 障碍 的 有 效 治疗 ， 结 全 
有 和 氧 运动 ， 可 以 改善 疲劳 症状 。 莫 达 尼 非 可 以 使 持 
续 性 重度 疲劳 患者 受益 。 睡 眠 障碍 应 积极 治疗 ， 从 
良好 的 睡眠 卫生 教育 开始 。 大 多 数 患者 要 求 使 用 药 
Sf. MPT, HTL, BH. dis 
酮 或 多 塞 平 ， 可 以 单独 使 用 ， 或 联合 应 用 非 葵 二 氮 
草 催 眠 药 ， 如 唑 吡 坦 、 扎 来 普 隆 或 右 佐 匹 克隆 。 氨 
硝 西洋 或 罗 皮 尼 罗 睡 前 应 用 ， 对 常见 并 发 病 不 宁 艰 
综合 征 有 效 。 若 前 述 简单 的 方法 无 效 ， 则 应 进行 正 


规 的 睡眠 测试 。 合 并 抑郁 也 需要 积极 的 药物 治疗 ， 
也 可 同时 进行 正规 或 非 正规 的 心理 治疗 。 


非 药 物 治 疗 


许多 非 药 物 治疗 可 以 提高 体力 、 减 轻 疼痛 以 及 
改善 全 身 情况 ， 但 应 与 药物 治疗 结合 进行 。 有效 的 
非 药 物 治疗 方法 包括 分 级 的 有 氧 锻炼 、 冥 想 、 瑜 人 徊 、 
单独 或 联合 放松 训练 和 有 和 氧 贸 炼 进行 生物 反馈 训 
练 、 心 理 咨询 治疗 以 及 参与 群体 支持 。 治 疗效 果 因 
缺乏 活动 而 受到 限制 ， 然 而 高 强度 的 体力 锻炼 、 疼 
痛 点 注射 药物 、 超 声 、 激 光疗 法 、 蝶 肚 骨 阻 灌 治疗 、 
素食 、 磁 疗 、 推 拿 疗 法 或 转 诊 于 麻醉 疼痛 诊所 ， 既 
不 是 纤维 肌 痛 的 治疗 方法 ， 其 是 否 有 益 也 未 证 实 。 


老人 和 人 小孩 的 治疗 


老人 和 小 孩 全 身 疼 痛 的 治疗 要 求 特殊 方法 。 准 
确 评价 疼痛 和 有 效 治 疗 在 老年 人 很 困难 ， 他 们 害怕 
诊断 性 检查 ， 不 愿 报告 疼痛 ， 自 我 效能 差 ， 较 少 应 
用 认 知 疗法 。 在 儿童 中 ， 不明 原 因 的 广泛 或 局 部 性 
疼痛 最 常见 于 青春 期 前 至 青春 期 女孩 ， 通 常 与 心理 
失衡 有 关 ， 她 们 在 学 校 表现 不 均衡 、 在 家 庭 中 承受 
心理 压力 ， 或 两 者 同时 存在 。 应 停止 药物 治疗 ， 并 
制订 相应 的 有 和 氧 锻炼 计划 。 在 某 些 情况 下 心理 测评 
和 心理 治疗 很 有 必要 。 幸 运 的 是 ， 大 多 数 孩子 对 治 
疗 反 应 良好 。 
避免 治疗 错误 

BAIS HERS : 意识 到 寻找 药物 的 行为 
可 能 是 某 种 疾病 控制 不 佳 的 表现 (MERE), M 
不 是 药物 依赖 。 

BERHAK: 一 个 缺乏 同情 心 、 被 误导 的 医生 
容易 忽略 纤维 肌 痛 ， 认 为 这 种 疾病 不 会 导致 永久 性 痛 
fe 

HEBER DRY ABER TEB A : 急性 损伤 
的 治疗 ， 例 如 ， 一 场 小 车 祸 中 的 颈 部 幸 拉 伤 应 避免 
诊断 时 间 过 长 、 自 己 选择 治疗 方案 、 长 时 间 脱 离 工 
作 、 使 用 颈 部 支架 ， 应 该 定义 为 外 伤 后 纤维 肌 痛 。 


将 来 会 在 以 下 四 个 领域 取得 巨大 进步 。 第 一 ， 
现在 已 认识 到 ， 纤 维 肌 痛 与 其 他 多 种 局 部 疼痛 性 疾 
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病 (如 IBS、 慢 性 头痛 ) 常 同时 存在 。 它 们 有 共同 
的 病理 生理 学 特征 ， 可 以 被 统一 分 类 为 CSS。 第 
二 ,疼痛 放大 和 精神 抑郁 是 导致 这 种 疾病 的 两 种 主 
要 途径 ; 第 三 , 我 们 对 该 病 的 神经 生理 学 机 制 和 途 
径 有 更 深 的 了 解 。 最 后 ， 高 通 量 基 因 分 型 可 以 使 我 
们 进一步 了 解 在 临床 疾病 表达 中 ， 人 慢性 疼痛 和 精神 
抑郁 的 遗传 学 因素 和 个 体 差异 基础 。 这 些 领 域 的 进 
展 将 促使 临床 医生 接受 纤维 肌 痛 及 其 相关 症状 是 一 
种 “真正 ”的 疾病 ， 为 提高 治疗 和 药物 研发 提供 合 
理 的 指导 。 


(xS 译 
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晶体 性 关节 病 是 由 于 炎 性 晶体 沉淀 于 滑 膜 或 胜 鞘 滑 膜 间 阶 中 形成 的 。 炎 性 物质 当 以 其 晶体 形式 存在 时 
成 为 产生 炎症 的 生物 化 合 物 。 在 骨骼 肌 系 统 中 ， 最 常见 的 炎 性 晶体 是 尿酸 盐 ， 它 会 引起 痛风 疾病 。 本 章 将 
讨论 滑 液 中 的 尿酸 盐 晶 体形 成 的 病理 生理 学 、 痛 风 的 不 同 临床 表现 和 个 体 化 治疗 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


20 年 的 随访 中 痛风 的 累计 发 病 率 大 约 为 8%， 
主要 在 男性 多 发 。 痛 风 的 急性 发 作 与 血清 尿酸 水 平 
相关 ， 随 着 血清 尿酸 水 平 的 升 高 ， 其 痛风 急性 发 作 
的 危险 性 也 增高 。 如 果 血 清 尿 酸 水 平 为 9mg/dl， 发 
展 为 痛风 的 危险 性 是 血清 尿酸 正常 人 群 的 5 倍 。 虽 
然 很 多 患者 有 升 高 的 血清 尿酸 水 平 ， 但 其 尿酸 水 平 
可 能 被 错误 地 认为 偏 低 ， 特 别 是 在 疾病 的 急性 加 重 
期 ， 此 时 尿酸 在 结晶 过 程 中 沉积 在 滑 腊 上 。 

尿酸 形成 是 味 叭 代谢 生物 化 学 途径 的 结果 ， 清 
除 主要 是 由 肾 的 排泄 和 分 洲 完 成 的 。 血 清 尿 酸 浓度 
的 升 高 和 最 终 痛风 的 发 生 是 由 以 下 3 种 病因 学 之 一 
造成 : 肾 的 尿酸 排泄 障 碍 、 导 致 尿酸 产生 过 多 的 遗 
传 缺陷 和 高 的 细胞 转化 。 

肾 的 尿酸 排泄 障碍 占 临床 痛风 产生 病因 的 85% 
~ 90%。 在 一 些 病例 中 ， 排 泄 障碍 可 能 是 由 于 肾 处 
理 尿 酸 的 遗传 缺陷 。 尿 酸 排 泄 障碍 也 可 能 是 由 于 肾 
小 管 疾病 (有 正常 的 肌 醒 清除 率 ) 或 者 一 些 导致 肾 
功能 下 降 的 疾病 造成 。 药 物 和 饮食 使 肾 对 尿酸 的 清 
除 降低 ， 如 唑 嗪 类 利尿 剂 和 祥 利 尿 剂 、 环 抱 素 、 乙 
胺 丁 醇 、 饮 酒 、 铅 和 低 剂量 阿司匹林 ， 这 些 都 导致 
了 排泄 障碍 和 高 尿酸 血 症 。 

在 味 叭 清除 的 生物 化 学 途径 中 ， 遗 传 缺 陷 导致 
了 尿酸 的 产生 增多 ， 这 在 临床 痛风 的 病因 中 占 5% 
(图 146-1)。PRPP 合成 酶 活性 的 增加 (饮酒 也 可 以 
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引起 该 酶 的 活性 增加 ) 和 呆 叭 清除 途径 衣 HGPRT 
的 部 分 或 者 完全 人 缺乏， 是 引起 高 尿酸 血 症 的 发 病 机 
制 中 常见 的 酶 学 异常 。HGPRT 酶 的 完全 缺乏 导致 
Lesch-Nyhan 综合 征 伴 随 神 经 系统 后 遗 症 。Lesch- 
Nyhan 综合 征 在 儿童 中 最 常见 。 

高 的 细胞 转化 状态 在 呆 哈 生化 代谢 途径 正常 的 
患者 中 导致 尿酸 产生 过 多 ， 它 可 以 发 生 在 不 同 的 阶 
段 。 最 显著 的 是 在 恶性 血液 病 中 ， 特 别 是 在 老年 患 
AMS RAR. BEM ACT OTE (血液 肿 
瘤 和 转移 癌 )、 晋 性 贫血 治疗 的 初始 阶段 和 表皮 脱 
PEPEKA CAR MN). 


临床 表现 
急性 痛风 


典型 的 急性 痛风 党 累及 路 趾 的 距 趾 关节 。 这 种 
急性 单 关节 炎 ， 即 称 为 痛风 ， 其 急性 发 作 常 发 生 在 
凌晨 的 几 个 小 时 内 。 红 、 热 、 剧 烈 疼 痛 发 生 在 整个 
关节 的 背面 ， 并 且 可 能 累及 伸 肌 妥 和 周围 组 织 。 疼 
痛 性 质 剧 烈 ， 临 床 检查 常 不 能 合作 ， 患 者 常常 描述 
痛风 是 他 们 所 经 历 的 最 痛 的 疾病 。 患 者 诉 不 能 忍受 
薄 的 床单 或 者 冷 空气 接触 受累 关节 。 如 果 不 予 治疗 ， 
病程 可 能 持续 5 一 7 天 ， 可 伴 有 整个 受累 关节 表面 
皮肤 的 脱落 。 复 发 的 急性 痛风 较 常 见 ， 可 能 发 作 频 
繁 至 每 月 发 生 ， 或 者 在 每 几 年 偶发 。 

急性 痛风 可 能 影响 全 身 的 任何 关节 ， 最 常见 的 
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尿酸 


是 肤 关 节 、 脑 关节 、 衣 关节 、 踊 趾 关 节 、 近 端 或 远 
端 指 (Bt) X. PMH (AMR) 很 
DER, (HIS ERE LCE RIOR OCT AN Hig BSE 1 9E RC 
iB. PENT REP CePA AI, Py ES ee 
炎 相 混淆 ， 特 别 是 过 度 使 用 肌肉 骨 艇 综合 征 。 多 关 
节 发 作 包 括 2 个 或 者 更 多 的 关节 或 者 肌 腿 ， 比 较 常 
见 ， 可 与 其 他 系统 性 风湿 性 疾病 相似 。 发 热 和 不 适 
在 多 关节 急性 痛风 中 常见 ， 但 在 单 关 节 发 作 的 痛风 
中 较 少 见 。 

在 体格 检查 中 ， 患 者 常常 不 能 移动 受累 关节 
ANLE. MURE AJR A E LA h dh E aT EAS WLA - 
WLBE MICS, MAN RW. TEE 
风 发 作 时 ， 严 重 张力 性 关节 积 液 常 发 生 于 膝 关 节 、 
肩 关 节 或 者 中 关节 。 偶 尔 ， 后 腮 帘 野 肿 (Baker 4€ 
Ap) 可 能 在 累及 膝 关 节 的 急性 痛风 中 形成 ， 在 一 
些 患 者 中 ， 可 向 下 沿 后 腓 肠 肌 破裂 ， 表 现 类 似 于 
深 静 脉 血栓 形成 。 

急性 发 作 期 的 实验 室 检查 包括 升 高 的 白细胞 计 
数 并 有 核 左 移 、 升 高 的 血沉 《有 时 高 于 100mm/h， 
Westergren 法 )、 其 他 急性 时 相反 应 物 〈( 如 铁 蛋 白 
ALC 反应 蛋白 ) 水 平 增高 。 滑 液 包含 大 最 的 多 形 核 
白细胞 ， 并 可 能 类 似 于 严重 的 腑 性 关节 液 。 血 尿酸 


可 能 正常 ， 对 于 痛风 的 诊断 可 能 没有 什么 价值 。 如 
果 不 是 反复 发 作 或 者 有 慢性 痛风 而 使 受累 关节 有 损 
害 形成 ， 除 了 软组织 肿胀 及 大 关节 积 液 外 ， 影 像 学 
改变 可 能 正常。 


慢性 痛风 


患者 慢性 病程 ， 有 了 时 可 能 出 现 畸 形 ， 关 节 炎 影 
HF, B, JR. RA (F 146-2 ， 彩 图 146-2). 
uf" RANDE, FORE APE mE A Ae FERE, 
常常 误诊 为 类 风湿 关节 炎 。 患 者 可 能 诉 受 累 关 节 周 
期 性 急性 发 作 的 肿 、 红 、 疼 痛 ， 或 者 长 时 间 的 慢性 
肿胀 和 疼痛 。 在 体格 检查 中 ， 共 同 的 发 现 是 慢性 滑 
膜 炎 ， 常 累及 手 和 足 ， 并 且 常 常 是 不 对 称 的 〈 与 类 
风湿 关节 炎 不 同 )。 可 能 存在 关节 耳 形 和 活动 受 限 。 

实验 室 检查 可 能 与 类 风湿 关节 炎 相 混 消 ， 因 为 
20% 一 25% 的 慢性 痛风 患者 类 风湿 因子 (RF) 阳 
性 。 血 清 尿酸 水 平常 常 是 升 高 的 ， 但 也 可 能 是 正常 
的 。 血 沉 常 有 轻 度 增 快 。 影 像 学 检查 表现 为 与 类 风 
湿 关 节 炎 相似 的 关节 破坏 性 疾病 ,但 是 一 个 有 经 验 
的 骨骼 影像 学 医生 可 能 会 注意 到 关节 周围 的 赛 性 损 
害 伴随 新 骨 的 生成 ， 这 有 助 于 区 分 慢性 痛风 和 类 风 
湿 关 节 炎 。 
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图 146-2 ”痛风 性 关节 炎 : 自然 史 。 
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痛风 石 性 痛风 


- 些 慢 性 痛风 的 患者 ， 尿 酸 盐 在 皮下 沉积 ， 被 

称 为 痛风 石 。 这 些 沉 积 形 成 结 节 ， 通 常 在 肘 关节 
(jpg, REB. Tolg fe HEN (图 
146-3)。 这 些 痛 风 石 在 体格 检查 中 类 似 类 风湿 结 节 ， 
只 能 通过 用 偏振 光 显 微 镜 检 查 是 否 存 在 尿酸 盐 结 晶 
而 加 以 区 别 。 结 唱 可 以 在 关节 抽出 液 和 结 节 活 检 样 
APRA. MASA (这 种 酒 是 用 含 铅 的 老式 酿 
酒 容器 酿造 而 成 ) 的 患者 可 能 发 展 为 重症 痛风 石 样 






RST 








di 369 05 C Tr AR CE A RIE aca *a Ia G3 
BEAT MENS 19 AG ANE Th 


WX, Bossier, 
鉴别 诊断 


急性 痛风 中 最 常见 的 错误 是 忽略 肤 毒 性 关节 
炎 ， 这 可 以 通过 急性 炎症 性 关节 的 关节 穿刺 术 而 避 
免 。 如 果 发 现 尿 酸 盐 晶体 ， 则 可 以 确诊 ， 因 为 细菌 
和 尿酸 盐 晶 体 在 同一 关节 中 存在 是 极其 少见 的 。 偶 
尔 ，HLA-B27 相关 性 疾病 ， 特 别 是 Reiter 综合 征 ， 
可 能 与 急性 痛风 以 相同 的 形式 存在 。 痛 风 石 性 痛风 
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痛风 石 性 痛风 。 
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多 处 痛风 石 导致 手 严 重 变形 S 
(HERE 


常常 被 诊断 为 类 风湿 关节 炎 ， 因 为 正如 以 上 所 提 到 
的 ， 痛 风 结 节 与 类 风湿 结 节 临 床上 相似 ， 并 且 20% 
的 慢性 痛风 患者 RF 阳性 。 这 种 错误 可 以 通过 抽 吸 结 
节 中 的 物质 来 避免 ,痛风 中 存在 纯 的 尿酸 起 。 


诊断 方法 


任何 形式 痛风 的 诊断 都 仅 能 通过 对 受累 关节 、 
肌 妥 或 者 皮下 结 节 穿 刺 获 得 的 滑 液 、 结 节 液 中 存在 
负 性 双 折 射 的 针 形 尿酸 盐 结晶 而 确定 。 在 急性 痛风 
中 这 些 晶 体 在 多 形 核 白 细胞 内 外 均 可 存在 。 在 慢性 
和 痛风 石 性 痛风 中 ， 游 离 的 尿酸 盐 结 唱 可 能 存在 而 
无 任何 炎 性 细胞 反应 。 很 多 商业 实验 室 都 可 以 在 偏 
振 光 显微镜 下 检测 到 滑 液 中 的 尿酸 盐 结 晶 ， 这 些 结 
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晶 在 关节 液 标 本 中 可 存在 7 天 之 义 。 上 骨骼 平 片 对 痛 
风 的 诊断 很 有 帮助 。 


处 理 和 治疗 
急性 痛风 


非 省 体 抗 炎 药 (NSAID) 是 治疗 急性 发 作 的 主 
要 方法 。 晒 唆 美 辛 是 第 一 个 用 于 急性 痛风 的 药物 ， 
经 典 的 起 冶 剂量 是 每 天 100 ~ 200mg， 分 次 口服 ， 
取决 于 发 作 的 严重 度 和 患者 的 体重 。 一 些 患者 在 2 
小 时 内 症状 缓解 。 随 着 急性 痛风 缓解 ， 剂 量 应 该 在 
3—4 RAHM. Hh NSAID, 33^: (500mg, 
每 日 2 ~ 3 次 ) MAMMA (800mg, A 4 tk), 
也 很 有 效 。 阿 司 匹 林 被 禁忌 使 用 ， 因 为 它 使 血清 尿 
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酸 在 应 用 初始 阶段 升 高 。 长 效 NSAID 可 以 在 相当 
长 的 时 间 内 维持 稳 态 浓 度 (PE EET X 
酮 )， 应 该 澡 免 使 用 。 对 于 已 存在 肾脏 疾病 并 且 有 肾 
血 流 动力 学 改变 的 患者 ， 应 避免 使 用 NSAID， 因 可 
能 导致 高 钾 血 症 和 肾 功能 亚 化 。 更 新 的 环 氧化 酶 -2 
选择 性 NSAID 在 急性 痛风 中 与 非特 异性 NSAID 有 
等 同 的 疗效 。 

如 果 NSAID 被 禁忌 使 用 ， 患 者 可 以 口服 秋水 仙 
碱 。 对 于 急性 痛风 ， 静 脉 给 予 秋水 仙 碱 的 作用 目前 
尚 不 明确 。 秋 水 仙 碱 对 急性 痛风 有 效 ， 对 该 药 的 良 
好 反应 有 助 于 痛风 的 诊断 。 然 而 所 需 剂 量 也 接近 于 
毒性 水 平 。 出 于 这 个 原因 ， 推 荐 以 下 用 药方 法 : 起 
始 剂量 1.2mg， 此 后 每 2 小 时 0.6mg， 直 到 患者 出 现 
腹泻 或 者 呕吐 或 者 疼痛 缓解 。 总 的 剂量 通常 在 4 一 
8mg。 在 毒性 症状 出 现 后 ， 症 状 可 能 还 是 不 能 缓解 。 

如 果 NSAID 和 秋水 仙 碱 都 有 禁忌 ， 可 以 关节 
内 注射 类 固 醇 。 口 服 类 固 醇 也 可 用 来 治疗 那些 多 关 
节 受 累 的 患者 。 


慢性 痛风 和 反复 发 作 的 急性 痛风 


慢性 痛风 和 周期 性 发 作 的 急性 痛风 患者 应 接 
受 药物 预防 性 治疗 ， 降 低 血 尿酸 水 平 。 在 周期 性 
发 作 的 急性 痛风 患者 中 ， 应 用 这 些 药物 要 考虑 到 
患者 的 意愿 ， 因 为 一 些 患者 可 耐 受 每 年 4 一 5 次 
发 作 ， 每 次 发 作 时 仅 应 用 NSAID 就 能 控制 ， 而 另 
一 些 人 则 更 喜欢 长 期 的 预防 。 低 嘎 岭 饮食 味道 不 
佳 ， 患 者 很 少 能 耐 受 这 种 降低 血尿 酸 的 方法 。 降 
低 尿 酸 的 药物 不 应 用 于 痛风 的 急性 发 作 ， 因 为 它 
们 可 能 恶化 或 延长 发 作 的 病程 。 周 期 性 急性 痛风 
的 患者 在 开始 使 用 降低 尿酸 的 药物 之 前 ， 应 该 至 
少 无 症状 4 ~ 6 周 。 当 预防 性 治疗 开始 时 ， 慢 性 
痛风 的 患者 应 该 口服 NSAID 或 者 每 天 服用 秋水 仙 
碱 (0.6mg，2 次 /日 )。 

预防 性 药物 的 选择 是 基于 患者 是 否 有 尿酸 的 
低 排泄 或 者 高 生成 。90% 的 痛风 患者 有 尿酸 的 低 
排泄 ， 应 该 接受 毒性 小 的 促 尿酸 排泄 药物 。 别 顺 醇 
用 来 治疗 尿酸 的 高 产 出 。 收 集 24 小 时 尿 液 测定 尿 
酸 可 以 确定 患者 是 低 排泄 还 是 高 生成 。 治 疗 应 该 以 
尿 液 尿 酸 的 排涝 水平 为 基础 。 血 清 尿 酸 水 平 应 该 在 
预防 的 初期 检测 ， 并 用 来 调整 用 药剂 量 ， 目 标 是 将 
血清 尿酸 降 到 5 一 7mg/dl。 预 防 性 治疗 中 可 加 用 
秋水 仙 碱 (0.6mg，2 次 /日 ) 以 预防 痛风 的 急性 
发 作 。 


两 磺 舒 是 最 初 的 促 尿酸 排泄 剂 ， 用 来 对 有 屎 
酸 排 汇 减 低 的 患者 进行 初始 治疗 。 它 可 以 抑制 肾 小 
管 中 尿酸 的 重 吸 收 ， 增 加 尿酸 的 排泄 。 它 在 肾 结 石 
的 患者 中 禁忌 使 用 ， 对 坚 功 能 降低 的 患者 无 效 。 在 
服用 阿司匹林 的 患者 中 其 作用 减低 。 初 始 剂量 是 
500mg, 2 次 /日 , 与 0.6mg 秋水 仙 碱 联 用 则 更 有 效 。 
BMA (200mg，2 次 /日 ) 也 是 有 效 的 促 尿 酸 排泄 
药物 ， 可 用 来 替代 两 磺 舒 。 抗 高 血压 药物 血管 紧张 
KZA (NAN) 也 有 促 尿 酸 排 汇 作 用 ， 
可 以 单独 用 来 治疗 高 血压 和 痛风 。 

别 呀 醇 ， 能 快速 代谢 为 别 靶 叭 二 醇 ， 通 过 抑 
制 黄 嘻 叭 氢化 酶 起 作用 ， 因 此 减少 尿酸 的 产生 。 它 
应 该 仅 用 于 治疗 尿酸 产生 过 多 ， 或 者 当 促 尿酸 排 波 
药物 被 禁忌 使 用 或 者 无 效 时 。 初 始 剂量 应 该 是 每 天 
100mg， 取 决 于 诱发 急性 痛风 的 危险 ， 剂 量 可 以 逐 
周 增 加 (100mg/d)， 直 至 达到 每 天 300mg。 偶 尔 ， 
在 有 尿酸 高 产 出 遗传 因素 的 患者 ， 剂 量 可 达 每 天 
600mg。 用 别 嘎 醇 的 主要 并 发 症 有 过 人 敏 反应 ， 可 以 
是 轻微 的 皮疹 ， 也 可 以 是 严重 的 危及 生命 的 伴 有 间 
质 性 肾炎 的 中 毒性 表皮 松 解 症 。 大 约 30% 的 患者 在 
服用 别 味 醇 时 出 现 皮 疼 。 如 果 出 现 皮 将 ， 应 立刻 停 
用 别 嘎 醉 。 在 肾 功 能 不 全 时 则 应 减 量 ( 肌 醋 清除 率 
FE 30mlMmin 时 ， 减 量 大 约 100mg/d) 。 


痛风 石 性 痛风 


痛风 石 性 痛风 的 治疗 目的 是 降低 血尿 酸 ， 动 员 
和 溶解 痛风 结 节 中 沉积 的 尿酸 。 对 于 可 耐 受 的 患者 ， 
这 可 以 通过 使 用 促 尿 酸 排泄 药物 联合 别 嗓 醇 来 实现 。 
这 些 患者 不 需要 搜集 24 小 时 尿 液 来 检测 尿酸 ， 因 为 
两 类 药物 被 联合 使 用 。 别 嗓 醇 应 在 开始 应 用 促 尿 酸 
排泄 剂 之 前 使 用 ， 其 间 间 隔 6 周 。 在 痛风 石 沉 积 消 
失 后 (这 可 能 需要 数 年 ), 可 以 停 用 促 尿酸 排泄 药物 。 


新 的 非 叮 叭 黄 味 聆 氧 化 酶 抑制 剂 由 于 没有 别 叶 
醇 的 皮肤 副作用 而 正在 试验 中 ， 尿 酸 酶 将 尿酸 转化 
为 水 、 二 氧化 碳 和 过 氧化 氨 。 因 为 其 产生 过 氧 自由 
基 ， 这 些 药物 仍 具 有 毒性 而 不 能 应 用 于 临床 。 和 希望 
将 来 治疗 方面 的 发 展 能 增加 尿酸 的 代谢 ， 改 善 有 痛 
风 倾 向 的 患者 的 结局 。 


(EX 译 A KF EK) 
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钙 晶 体 疾病 


引言 


晶体 性 关节 病 ， 除 了 痛风 之 外 ， 可 由 于 炎 性 焦 磷 酸 钙 晶体 和 碱 性 磷酸 钙 ( basic calcium phosphate, 
BCP ) 类 结晶 在 滑 膜 或 月 鞘 滑 膜 间隙 中 沉积 形成 。 虽 然 每 种 晶体 产生 不 同 的 临床 症状 ， 但 它们 有 共同 的 炎 
性 潜能 ， 可 以 在 受累 关节 内 诱导 局 部 炎症 。 本 章 主要 讲 焦 磷 酸 钙 和 BCP 疾病 ， 但 通过 晶体 学 和 偏振 光 显 
微 镜 技术 可 以 发 现 有 很 多 其 他 类 型 的 结晶 也 存在 于 滑 液 间隙 中 ， 它 们 同样 重要 。 这 些 包 括 草 酸 钙 (BAS 
发 性 草酸 盐 沉 积 病 或 血液 透析 患者 中 找到 )、 胆 固 醇和 脂 质 结晶 ， 以 及 冷 球 蛋 白 类 、 血 红 眉 白 、 胱 氨 酸 和 
Charcot-Leyden 晶体 。 在 一 些 病例 中 ， 这 些 罕见 的 晶体 导致 原 发 性 炎症 反应 ， 但 是 在 其 他 病例 中 ， 它 们 可 


能 只 是 其 他 原 发 疾病 过 程 的 副 现象 。 


焦 磷 酸 钙 沉积 病 
病因 学 和 发 病 机 制 


焦 磷酸 钙 沉 积 病 (calcium pyrophosphate deposit- 
ion, CPPD) Emh TK RAR PSA ANTE HIR, pe 
AMR AB i SR. RRMA ASI, b 
酸 结 品 常常 产生 临床 炎症 ， 而 CPPD 晶体 可 能 沉 
积 在 软骨 组 织 中 ， 特 别 是 在 老年 患者 ， 临 床 症状 不 
明显 。 在 常规 X 线 片 中 ， 这 些 沉积 物 存 在 于 30% 
的 80 岁 以 上 患者 和 10% 的 60 ~ 75 岁 患者 的 膝 和 
腕 关节 的 关节 腔 中 。 这 些 患者 中 只 有 一 小 部 分 存 
在 CPPD 的 临床 症状 。 焦 磷酸 钙 沉 积 在 关节 的 生化 
机 制 还 未 明确 。 星 然 缺乏 对 CPPD 病理 生理 学 的 
理解 ， 特 定 的 疾病 总 是 和 其 实质 相关 ， 无 论 患者 初 
发 的 CPPD 临床 表现 什么 时 候 上 出现， 需要 记 住 五 
H: 甲状 旁 腺 功能 亢进 (Hyperparathyroidism)、 血 
色素 沉着 病 (Hemochromatosis)、 甲 状 腺 功能 减退 
(Hypothyroidism), ſſt $È iit Më (Hypomagnesemia) 
fHCUS AE NESE (Hypophosphatasia), CPPD 的 早期 
表现 (40 岁 之 前 ) 可 能 与 这 些 情 况 相 关 ， 在 一 些 病 
例 中 ， 可 能 是 罕见 的 CPPD 家 族 遗 传 的 结果 。 
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临床 表现 
急性 假 性 痛风 


典型 的 急性 CPPD 被 称 为 假 性 痛风 ， 因 为 其 突 
发 的 临床 表现 为 急性 单 关 节 炎 或 寒 关节 炎 。 老 年 妇 
女 易 患 这 种 类 型 的 CPPD， 常 常 发生 在 膝 、 房 或 腕 
(图 147-1; 彩 图 147-1)。 这 种 临床 表现 类 似 痛 风 CR 
然 它 很 少 影响 脚趾 和 手指 ) 或 肤 毒 性 关节 炎 ， 

体格 检查 中 ， 类 似 于 痛风 、 患 者 常 因 严 重 疼痛 
不 能 移动 受累 关节 。 在 急性 发 作 中 ， 张 力 性 关节 积 
液 在 膝 和 肩 关 节 常 见 。 患 者 关节 发 红 、 发 热 ， 可 能 
有 低热 。 急 性 发 作 时 的 实验 室 检查 可 能 包括 白细胞 
(WBC) 计数 升 高 伴 核 左 移 、 血 沉 升 高 和 其 他 急性 
期 反应 物 (如 铁 蛋 白 和 C 反应 蛋白 ) 升 高 。 滑 液 通 
常 有 中 度 炎 症 ， 包 含 大 多 数 多 形 核 白 细胞 。 关 节 液 
可 能 严重 化 脓 。X 线 片 可 能 显示 受累 关节 内 软骨 钉 
质 沉 着 (图 147-2 ， 彩 图 147-2)。 
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CPPD H X56 RR RAL OE AN Be 
HKTR, FERRE, BAK VMK. 
患者 描述 为 受累 关节 的 有 种、 红 、 疼 痛 的 间断 急性 发 
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; 假 性 痛风 。 


图 147-1 


急性 假 性 痛风 
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一 些 疾病 具有 绝对 的 相关 性 ， 因 此 当 患 者 首先 出 现 某 种 临床 表现 时 ， 应 寻找 其 他 的 共存 疾 OF * Gorn A CRAI no 


i— EAE F404 0f 


作 ， 或 者 表现 为 慢性 非 炎 性 疼痛 的 病史 。 体 格 检查 
显示 与 骨 关 节 炎 一 致 的 变化 ， 伴 关节 摩擦 音 、 蚁 形 
和 受累 关节 活动 范围 减少 。 膝 有 外 翻 畸形 ， 这 与 单 
纯 骨 关节 炎 常 见 的 内 翻 畸 形 不 同 。 因 为 在 单纯 骨 关 
节 炎 中 脑 关 节 很 少 受 累 ， 当 其 他 区 域 的 骨 关节 炎 串 
者 存在 腕 关节 畸形 时 ， 需 考虑 CPPD 的 诊断 。 实 验 
室 检查 一 般 不 能 帮助 诊断 。 血 沉 通常 正常 。 受 累 关 
节 的 X 线 表现 往往 显示 骨 关 节 炎 改变 ， 虽 然 存 在 软 
骨 钙 质 沉着 表现 ， 特 别 在 胸 关 节 的 尺 侧 三 角 纤 维 软 


上 骨 中 ， 这 可 帮助 我 们 鉴别 常规 骨 关 节 炎 和 这 一 类 型 
的 CPPD, 


假 性 风湿 性 二 水 确 酸 人 镍 


这 一 类 型 的 CPPD 很 少见 ， 它 与 类 风湿 关节 炎 
相似 。 临 床 表现 为 对 称 的 急性 或 慢性 多 关节 炎 ， 特 
别 是 手 和 上 腕 关节 。 血 清 类 风湿 因子 有 时 旦 阳性 。 个 
尔 ， 这 种 类 型 的 CPPD 患者 可 有 发 热 、 多 关节 炎症 ， 
血沉 超过 100mm/h (Westergren 法 )。 影 像 学 X 线 
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图 147-2 关节 软骨 钙 质 沉着 病 ( 假 性 痛风 ) ， 
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Hk 【特别 是 手 ) 可 能 对 典型 类 风湿 关节 炎 与 该 病 的 
鉴别 有 帮助 。 
鉴别 诊断 和 诊断 方法 


假 性 痛风 可 以 通过 从 受累 关节 中 抽 吸 关节 液 ， 


Beth fatea Y a AS EER 


WHE LT AY, SEE oi HS n A BAE rn] 53 9] 
诊断 。 许 多 商业 化 实验 室 能 在 偏振 光 显 微 镜 下 检查 
关节 液 。 然 而 ， 不 同 于 尿酸 盐 晶 体 ， 焦 磷酸 钙 蝇 体 
可 能 仅 在 再 溶解 之 前 48 ~ 72 小 时 的 关节 液 样本 中 
可 观察 到 ， 因 此 对 关节 滑 液 进行 快 速 检查 是 必需 的 。 
这 些 唱 体 比 尿酸 盐 唱 体 小 很 多 (大约 是 中 性 粒 细胞 


直径 的 14)， 可 能 由 于 关节 炎症 反应 而 脱落 到 关节 
液 中 。 出 于 这 个 原因 , 滑 液 中 存在 焦 磷 酸 钙 晶体 (其 
至 在 细胞 内 ) 并 不 能 完全 排除 与 感染 性 关节 炎 并 在 
的 可 能 。 如 果 从 关节 抽 吸 术 到 关节 液 检查 的 时 间 延 
长 ， 缺 乏 焦 磷酸 钙 唱 体 并 不 能 除外 CPPD 的 诊断 。 
如 果 临 床上 高 度 怀 疑 感染 性 关节 炎 存 在 ， 医 师 必 须 
根据 细菌 性 关节 炎 治 疗 患者 ， 直 到 培养 结果 出 来 之 
前 。 在 CPPD 刚 开 始 出 现 的 患者 ， 必 须 检查 血 钻 、 
磁 酸 盐 及 其 促 甲状 腺 激素 水 平 ， 在 适当 的 临床 情况 
下 ， 应 该 检查 有 无 血色 素 沉着 病 的 遗传 标志 物 (如 
果 其 他 结果 提示 存在 血色 素 沉 着 病 )。 


处 理 和 治疗 
急性 假 性 痛风 


对 于 累及 1 或 2 个 关节 的 急性 假 性 痛风 ， 最 有 
效 、 毒 副作用 最 少 的 治疗 是 局 部 关节 腔 注 射 皮 质 类 
辕 醇 。 应 该 使 用 长 效 类 固 醇 制剂 ， 如 己 曲 安奈 德 。 
这 些 皮质 醇 的 晶体 化 支 链 酷 类 能 存在 于 关节 腔 内 ， 
并 具有 2 一 3 个 月 的 抗 炎 作用 。 对 于 急性 多 关节 受 
累 的 假 性 痛风 患者 ， 应 该 以 快速 起 效 的 非 洛 体 抗 炎 
药 (NSAID) 治疗 。 长 效 NSAID (inita 1508 8 
namebutone) 达到 稳 态 血 药 浓度 的 时 间 延 迟 ， 应 该 
避免 使 用 。 对 于 新 的 环 氧化 酶 -2 选择 性 NSAID 在 
急性 假 性 痛风 中 的 应 用 ， 还 没有 相关 研究 。 低 剂量 
口服 泌 尼 松 ， 然 后 迅速 减 量 ， 可 用 于 NSAID 55i 
的 患者 。 口 服 秋水 仙 碱 对 于 急性 假 性 痛风 患者 确实 
有 一 定 的 益处 ， 但 应 该 留 作 不 能 耐 受 上 述 治疗 的 少 
数 患者 的 用 药 。 


BAF ELK M ds 


骨 关 节 炎 型 慢性 疾病 患者 ， 应 该 与 任何 骨 关 节 
炎 患 者 具有 类 似 的 治疗 方法 。 因 为 关节 病 的 炎症 基 
fil, NSAID (而 非 醚 氮 酚 ) 应 该 作为 一 线 用药 。 口 
服 皮 质 类 国 醇 通常 无 效 ， 如 果 伴 随 严 重 的 关节 损害 ， 
AY HE Ts BEAT Sb BAT PRA 
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假 性 风湿 性 疾病 患者 在 初始 治疗 中 可 以 试用 
NSAID， 但 常常 需要 中 等 剂量 的 口服 皮质 类 半 醇 来 
控制 他 们 的 关节 疾病 。 与 真正 的 类 风湿 关节 炎 不 同 ， 
这 种 类 型 的 CPPD 常常 急性 发 作 ， 在 数 周至 数 月 可 
自然 缓解 ， 所 以 允许 问 断 使 用 皮质 类 闫 了 醉 。 
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目前 控制 CPPD 的 治疗 不 是 最 佳 的 。 因 为 导 
黎 二 水 焦 磷 酸 钙 品 体形 成 的 生化 缺陷 还 不 是 十 分 清 
楚 ， 没 有 项 防 性 的 药物 可 用 于 这 种 疾病 。 对 CPPD 
的 生物 化 学 和 物理 化 学 的 持续 研究 应 该 能 导致 有 效 
控制 该 病 ， 如 同 目前 对 痛风 治疗 所 取得 的 成 效 。 


VERBERE PS M E 
病因 学 和 发 病 机 制 


碱 性 磷酸 钙 (BCP) 结晶 〈 以 前 认为 仅 是 钙 产 
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下 ， 它 们 与 慢性 关节 炎 或 关节 周围 炎 相 关 ， 但 在 这 
些 情况 下 ， 并 不 完全 清楚 它们 的 存在 是 病因 还 是 一 
种 副 现 象 。BCP 结 品 不 是 双 折 射 的 ， 它 们 只 有 在 透 
射 或 扫描 电子 显微镜 下 才能 被 发 现 。 它 们 比 尿酸 钠 
sk CPPD 要 小 得 多 。 它 们 的 晶体 形状 和 化 学 式 取决 
TES - 磷酸 盐 - 水 的 比率 CR 147-0. 

这 些 晶 体 是 否 导 致 炎症 反应 ? 怎样 导致 炎症 反 
应 ?目前 其 发 病 机 制 还 尚 无 定论 。 在 一 些 情况 下 (后 
SCRE), An Ee gt o6 BL CRIT Milwaukee 肩 综合 征 ， 
va Fe EN hup A A eS VAY 
摄 人 【通过 电子 显微镜 )， 这 强烈 提示 这 些 BCP Bà 
体能 引起 初始 的 急性 炎症 。 另 一 方面 ，30 允 一 60% 
的 膝 骨 关节 炎 滑 液 中 能 找到 BCP 晶体 ， 伴 有 中 性 粒 
细胞 计数 偏 低 ， 提 示 这 一 疾病 中 这 些 唱 体 的 出 现 伴 
随 着 慢性 软骨 丢失 。 


临床 表现 


BCP 关节 病 3 个 最 常见 的 表现 是 钙化 性 关节 有 周 
Hide. (Biss Rn Ho flr n fk eX oj. Milwaukee 启 
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晶体 化 学 组 分 $5 1 Alt Dt 
FEBR Ca{PO,),OH2H,O 
磷酸 八 钙 Ca,H,(PO,),5H,0 1.33 
MT Ca,(PO,), 
(HRT) 
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综合 征 。 诊 部 回旋 肌 群 的 钙化 在 影像 学 上 常见 ， 并 
几乎 总 是 包含 BCP dK, 这 些 部 位 的 急性 疼痛 发 作 、 
红 、 肿 和 热 是 症状 性 钙化 关节 周围 炎 的 标志 。 大 多 
数 患 者 有 明显 的 肩 关 节 活 动 受 限 ， 特 别 在 外 展 运动 
时 ， 触 痛 点 在 肩 峰 的 外 侧 曲 线 以 下 。 假 足 痛 表 现 为 
类 似 痛 风 的 第 一 中 中 关节 的 急性 炎 定 改作。 与 痛风 
不 同 的 是 ， 假 足 痛 在 女性 中 比 男性 更 常见 。 其 他 关 
节 中 伴 有 BCP 晶体 的 急性 炎症 滩 出 相对 少见 ， 但 也 
HEE, GERE, WE, PR. SX. Milwaukee A 
综合 征 在 老年 女性 是 慢性 损害 性 肩 关 节 病 ，BCP 品 
体 可 能 是 病因 。 该 病 表 现 为 户 部 回旋 肌 群 的 慢性 或 
急性 断裂 (有 时 有 关节 积 血 )， 物 理 检查 有 典型 的 
肌 群 断裂 体征 ， 患 者 不 能 保持 手 辟 主动 外 展 70 , 


鉴别 诊断 


BCP 晶体 病 的 鉴别 诊断 与 急性 痛风 相似 ， 都 是 
结晶 引起 的 急性 关节 病 。 在 痛风 中 ， 重 要 的 是 排除 
由 脓 毒 症 引 起 的 关节 病 。 由 于 BCP 结晶 不 是 双 折 射 
的 ， 患 者 需要 抗生素 治疗 ， 直 到 培养 结果 出 现 。 静 
脉 或 口服 给 药方 式 取决 于 临床 判断 。 如 果 患 者 发 热 ， 
外 周 WBC 计数 升 高 ， 或 有 其 他 中 毒 症 状 ， 则 需要 
人 院 治疗 。 


诊断 方法 


BCP 晶体 在 偏振 光 显 微 镜 下 不 能 发 现 ， 滑 膜 细 
胞 计数 可 能 正常 ， 滑 液 检查 也 可 能 正常 。 由 于 受累 
区 域 是 关节 周围 而 不 是 关节 内 ， 主 要 诊断 方法 是 二 
维 影 像 学 ， 或 者 在 Milwaukee 肩 综合 征 中 ， 可 以 行 
肩 部 回旋 肌 群 的 MRI。 如 果 在 患者 主诉 区 域 和 体格 
检查 相关 区 域 发 现 钙化 ， 则 强烈 支持 诊断 。 完 全 性 
回旋 肌 群 撕 裂 伴 钙 化 的 MRI 证 据 是 老年 妇女 诊断 
Milwaukee 肩 综合 征 的 主要 依据 。 


处 理 和 治 


与 其 他 钙化 的 关节 周围 炎 不 同 ，BCP 品 体 病 对 
KPR, KERRE, NSAID 或 手术 切除 
反应 均 不 佳 (图 147-3 ， # 147-3)。 可 以 尝试 应 
用 关节 内 注射 类 固 醉 或 NSAID， 但 临床 医师 和 患者 
Xr ác s SERRE O3 UL IE (ELE SE HE, Milwaukee Fi £x £r E 
在 许多 患者 中 只 能 用 肩 回 旋 肌 群 的 外 科 重 建 术 治 疗 。 


图 147-3 ante 
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[s] CPPD 相似 ， 导 致 BCP 晶体 形成 的 生化 机 
制 还 不 十 分 明确 ， 目 前 没有 有 效 的 预防 性 用 药 。 我 
们 需要 更 好 地 了 解 这 些 晶 体 的 物理 化 学 和 生物 学 效 
应 ， 从 而 阻止 BCP 晶体 的 形成 。 


(于 # F E X 8) 
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自身 炎症 性 综合 征 


引言 


遗传 性 自身 炎症 性 综合 征 是 一 组 少见 的 遗传 性 疾病 ， 以 再 发 系统 性 炎症 为 主要 特点 ， 缺 乏 自身 抗体 、 
抗原 特异 性 T 细胞 或 可 识别 的 感染 。 大 多 数 这些 疾 病 被 归 类 为 遗传 性 周期 性 发 热 疾 病 ， 包 括 家 族 性 地 中 海 
# ( familial Mediterranean fever, FMF )、 肿 瘤 坏 死因 子 受 体 相关 的 周期 性 综合 征 (tumor necrosis factor 
receptor—associated periodic syndrome, TRAPS )、 超 免疫 球 蛋 白 D 综合 征 ( hyper-immunoglobulin D 
syndrome, HIDS ) 伴 周期 性 发 热 和 Cryopyrinopathies。 最 近 ， 这 些 疾病 的 遗传 基础 已 被 阐明 ， 使 我 们 对 
疾病 的 病理 生理 学 有 了 进一步 理解 ， 以 便 更 准确 地 诊断 和 进行 更 新 的 靶 向 治疗 。 

其 他 罕见 的 单 基因 炎症 性 疾病 常 包括 在 自身 炎症 性 综合 征 中 。 这 些 包 括 以 化 胺 性 关节 炎 伴 坏 瘟 性 脓 皮 
病 和 竣 疮 为 特征 的 疾病 和 以 肉芽 肿 为 特征 的 疾病 ( 即 Blau 综合 征 )。 这 些 疾病 在 本 章 中 没有 提 及 ， 以 再 发 
炎症 为 主要 特点 ， 发 病 机 制 与 周期 性 发 热 相关 。 其 他 常见 的 炎症 性 疾病 ( 包括 Crohn MARA) 也 属于 自 


身 炎症 性 疾病 ， 在 本 书 的 其 他 章节 进行 讨论 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


对 遗传 性 自身 炎症 性 综合 征 致 病 基因 的 研究 已 
经 开始 阐明 这 些 疾 病 的 病因 学 。 这 些 疾病 的 其 同 发 
病 机 制 是 天 然 免疫 失调 。 天 然 免 疫 途 径 不 同 阶段 的 
每 种 突变 都 导致 了 细胞 因子 介 导 的 炎症 反应 增加 。 

天 然 免疫 系统 是 免疫 系统 进化 的 古老 部 分 ， 允 
许 对 感染 或 危险 信号 发 生 快 速 和 相对 非特 异 的 应 
答 ， 但 不 需要 既往 某 喜 于 刺激 因素 。 如 同 适 应 性 免 
疫 系统 ， 天 然 免疫 应 符 申 细胞 和 体液 因素 组 成 。 主 
要 的 应 符 细 胞 是 骨 艇 谱系 细胞 ， 包 括 单 核 户 只 细 胞 
和 粒 细胞 ， 而 不 是 淋巴 细胞 。 这 些 细胞 在 趋 化 因子 
的 诱导 下 移行 至 感染 部 位 ， 能 够 咎 叭 病原 体 。 单 核 
A AGREES gt Ag RU ELE At BL PAL RO A EL] a i (n 
体 ， 称 为 toll FE SEAR AEE EE REA TEES CREATES 
酸 重复 序列 (NLR) 和 蛋白， 可 以 察觉 危险 信号 或 
WARM KF, MARR. "ui S TE RR 
(RNA), XXEE RNA 和 肽 多 糖 衍生 产物 。 这 些 天 然 
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介质 的 活化 导致 细胞 因子 【如 白介素 -1B(IL-1B)、 
肿瘤 坏死 因子 -a (TNF-a)] 的 产生 和 释放 。 这 些 
体液 因素 对 病原 体 的 存活 以 及 吸引 炎 性 细胞 至 炎症 
部 位 有 直接 或 间接 的 作用 ，。 

虽然 适应 性 免疫 系统 中 的 基因 突变 常 导致 免疫 
缺陷 ， 而 调控 天 然 免疫 反应 的 基因 突变 可 导致 细胞 
因子 介 导 的 伴 有 发 热 和 组 织 特异 性 症状 的 炎症 反应 
增加 或 失去 控制 。 慢 性 不 可 调控 性 炎症 的 一 个 常见 
结果 是 发 生 淀粉 样 变 ， 这 在 每 一 种 自身 炎症 性 综合 
征 中 有 不 同 的 发 生 频 率 。 每 种 综合 征 中 特殊 临床 特 
征 的 机 制 还 未 被 阐明 。 


遗传 学 和 分 子 基础 
家 族 性 地 中 海 热 { FMF ) 


MEFV, FMF 中 突变 的 基因 ， 编 码 pyrin 和 蛋白。 
pyrin 蛋白 主要 在 中 性 粒 细胞 和 单 核 细 胞 的 细胞 质 中 
表达 。 它 在 FMF 临床 表现 中 的 确切 作用 不 是 十 分 
明确 ， 但 pyrin 与 caspase-1 调控 相关 ， 因 此 也 伴 有 


148-1 ”参与 自身 炎症 性 综合 征 的 天 然 免疫 系统 途径 。 


IL-1p 的 增加 。MEFYV 突变 还 与 其 他 炎 性 疾病 (如 
Behçet 病 ) 相关 ， 对 类 风湿 关节 炎 的 严重 度 也 有 调 
控 作用 。 


肿瘤 坏死 因子 受 体 相关 的 周期 性 综合 证 ( TRAPS ) 


TRAPS 起 因 于 主要 编码 TNFRSFIA 和 肿瘤 坏 
死因 子 (TNF) 55kD 受 体 的 TNFRSF1IA 基因 的 突 
变 。 在 一 些 病 例 中 ， 突 变 引 起 损伤 受 体 的 脱落 ， 导 
臻 通过 TNE 受 体 的 信和 叶 增 加 或 延长 ， 以 及 TNF- a 
的 天 然 持 抗 剂 一 一 可 溶性 TNF 受 体 (STN-FRSF1A) 
的 生成 减少 。 然 而 ， 不 是 所 有 的 患者 都 表现 出 缺陷 
受 体 脱 落 ， 提 示 在 TRAPS 中 存在 发 热 的 其 他 机 制 。 
低 外 显 率 的 突变 导致 更 广泛 的 炎症 性 疾病 。 


超 免 疫 球 蛋 白 D 综合 证 (HIDS ) 


oe SH SARA (MVK) 的 基因 突变 是 
HIDS 的 病因 。 以 前 ， 同 一 基因 的 突变 与 更 严重 的 
MVK 缺乏 表 型 相关 ， 称 为 甲 凑 成 酸 尿 症 。MVK 是 
胆固醇 生物 合成 途径 中 的 一 个 酶 。 目 前 尚 不 清楚 代 
谢 缺 陷 是 如 何 导 致 HIDS 的 临床 表现 ， 但 是 有 证 据 
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期 性 综合 征 
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MS MPA. Ch 


表明 ， 特 殊 异 成 烯 化 蛋白 的 缺 辽 可 以 诱导 IL-1B 介 
导 的 炎症 。 


Cryopyrinopathies 


cryopyrin 由 基因 NLRP3 (CIASI) 58065, cryopyrin 
是 一 种 表达 于 单 核 细胞 和 中 性 粒 细胞 的 细胞 内 NLR é 
H, SAA (pyrin) 有 相同 的 结构 特点 ， 并 通过 
激活 caspase-1 调控 细胞 因子 的 产生 ， 特 别 是 IL-1B。 
cryopyrin 和 其 他 细胞 间接 头 蛋 白 形成 蛋白 复合 
( 即 炎症 体 )， 参 与 病原 体 和 危险 信号 (如 痛风 晶体 ) 
相关 的 分 子 反应 。 突 变 导 致 细胞 因子 介 导 的 炎症 反 
应 增加 。 


临床 表现 


自身 炎症 性 综合 征 的 患者 表现 为 发 作 性 发 热 与 
疾病 缓解 期 交替 出 现 。 系 统 性 炎症 症状 累及 关节 、 
皮肤 、 眼 或 腹 ， 也 以 发 作 性 为 特征 。 每 种 综合 征 都 
有 其 独特 的 临床 特征 ， 结 合适 当 的 基因 测定 ， 有 助 
于 进行 正确 的 诊断 ， 指 导 选 择 特殊 治疗 (图 148-2、 
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图 148-2 ”患者 评估 与 临床 表现 。 
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148-3 和 148-4 ， 彩 图 148-3 和 148-4), 区 ， 包 括 亚美尼亚 人 、 阿 拉 伯 人 ， 土耳其 人 和 西 班 
牙 犹 太 人 。 它 是 常 染色 体 隐 性 遗传 疾病 。FMF 患者 

个 别 综 合 征 的 临床 将 征 呈 回 归 热 发 作 , 伴 有 急性 单 关节 炎 . 腹 痛 . 效 膜 炎 (如 
腹膜 炎 、 胸 膜 炎 或 心包 炎 )。 一 些 患 者 有 有 丹毒 样 皮疹 ， 

Ne taal il 一 小 部 分 发 展 为 慢性 侵蚀 性 关节 炎 。 症 状 常 在 儿童 
FMF 最 常见 ,被 认为 是 遗传 性 自身 炎症 性 疾病 。 ”期 出 现 ，80% 的 患者 在 20 岁 之 前 首发 。 发 作 常 持 

它 影响 全 世界 10000 多 例 患者 ， 多 数 来 自 地 中 海地 。 续 1 ~ 3 天 ， 发 作 的 间 期 患者 表现 良好 ， 无 症状 间 


图 148-3 皮肤 表现 。 


148 = 自身 炎症 性 综合 征 1043 


FMF; 家 族 性 地 中 海 热 ，HIDS: 超 免 疫 球 蛋 白 D 综 合 征 ，TRAPS: 肿 将 坏死 因子 受 体 相关 周期 性 综合 征 。 
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皮 冶 的 典型 表现 


期 有 时 持续 数 月 或 数 年 不 等 。 长 期 预后 取决 于 淀粉 
样 变 的 发 展 ， 可 以 导致 肾 衰 竟 。 


肿瘤 坏死 因子 受 体 相关 的 周期 性 综合 证 ( TRAPS ) 
TRAPS (MIM#142680) 最 初 被 称 作家 族 性 爱 
尔 兰 热 ， 因 为 它 第 一 次 是 在 1982 年 报道 自 一 个 大 


的 爱尔兰 和 苏格兰 家 族 。 自 那 以 后 相继 报道 了 多 个 
种 族 的 20 多 个 家 族 。TRAPS 是 以 常 染色 体 显 性 方 
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式 遗 传 ， 许 多 患者 首次 出 现 症 状 是 在 儿童 期 ， 起 病 
年 龄 在 几 周 龄 至 50 岁 不 等 。TRAPS 发 作 包括 发 热 、 
结膜 炎 、 眼 眶 周围 肿胀 、 移 动 性 皮 疙 、 腹 痛 、 肌 痛 
和 单 关节 炎 、 持 续 数 天 至 数 周 不 等 ， 一 年 中 复发 数 
次 。 发 作 可 以 由 情绪 应 激 、 小 的 感染 或 过 度 锻炼 引 
起 ,但 是 常常 无 诱发 因素 。 不 良 预后 的 主要 决定 因 
素 是 淀粉 样 变 的 发 展 。 
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ABH MIRE A D RSE (HIDS ) 


HIDS 是 党 染色体 隐 性 遗传 疾病 ， 影 响 全 世界 
KH 200 个 患者 。HIDS 在 荷兰 相对 常见 。 回 归 热 
持续 3 ~ 5 天 ， 通 常 周 期 性 地 每 3 一 6 周 复发 。 发 
作 以 疼痛 性 颈 淋 巴结 病 、 腹 痛 、 呕 吐 和 腹泻 为 特点 。 
HRR, fs, SAR. NUS. KA 
头痛 ， 也 可 发 生 。90% 的 HIDS 患者 在 1 岁 以 内 会 
有 首次 发 作 ， 但 随 着 年 龄 的 增长 ， 发 热 发 作 的 频率 
和 程度 会 越 来 越 轻 。 通 常 没有 明确 诱发 因素 ， 但 偶 
尔 可 由 感染 、 疫 苗 接 种 或 小 外 伤 引起 。 尽 管 发 热 可 
在 数 天 后 消失 ， 全 身 不 适 和 关节 炎 可 能 需 更 长 时 间 
才能 级 解 。 发 作 的 间 期 ， 患 者 状态 良好 。 


Cryopyrinopathies 


Cryopyrinopathies 包括 家 族 性 寒冷 自身 炎症 性 
综合 征 (familial cold autoinflammatory syndrome, 
FCAS), Muckle-Wells 综合 征 (MWS), d^ JL 8j] 
发 病 的 多 系统 炎 性 疾病 (neonatal-onset multisystem 
inflammatory disease，NOMID)。 这 些 疾病 原本 被 
认为 是 不 同 的 疾病 ， 但 目前 被 认为 属于 一 种 系统 性 
炎症 疾病 的 谱系 ， 只 不 过 严重 程度 不 同 。 这 些 罕见 
常 染色 体 显 性 遗传 病 的 准确 患 病 率 不 是 十 分 清楚 ， 
然而 ,全 世界 已 报道 了 300 名 FCAS、MWS 和 
NOMID 患者 。 

FCAS 患者 表现 为 暴露 于 寒冷 环境 中 而 诱发 的 
FRIESE IE, RI, FEMA RE. REF 
征 还 有 结膜 炎 、 出 汗 , 嗜睡 ,头痛 , 极度 口 渴 和 恶心 。 
症状 常 在 暴露 后 1 ~ 2 小 时 发 生 ， 高 蜂 在 6 ~ 8 小 
时 后 , 24 小 时 内 缓解 。 在 冷 空气 中 暴 器 是 触发 因素 ， 
宝 调 是 常见 的 发 作 诱因 。 许 多 患者 白天 有 皮 疼 ， 疲 
劳 于 下 午 出 现 ， 晚 上 达 高 峰 ， 早 晨 缓 解 。95 台 的 串 
者 在 6 个 月 时 出 现 定 状 ， 常 表现 为 新 生 儿 皮 痔 。 

除了 发 作 常 没有 明确 的 触发 因素 外 ，MWS 发 
作 与 FCAS 相似 。 侦 尔 ， 发 作 可 能 由 寒冷 、 热 、 锯 
炼 和 应 激 引起 。 急 性 发 作 持续 24 一 48 小 时 ,但 常 
A AUER, We, MEA WI. PEAR 
现 于 儿童 早期 , {EUR oe PE TP, MWS 一 种 特 
有 的 特征 ， 可 在 儿童 晚期 发 生 于 多 达 2/3 的 患者 ， 
并 持续 至 成 年 。 系 统 性 淀粉 样 变 在 25% 0) MWS iB 
者 中 出 现 ， 并 常常 导致 成 年 期 悄 衰 竭 。 

NOMID 也 称 慢性 婴儿 神经 -皮肤 -关节 综合 
征 ， 是 cryopyrin 相关 表现 中 最 严重 的 一 种 。 患 者 在 


图 148-4 ”关节 和 中 枢 神 经 系统 表现 。 
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新 生 儿 期 表现 为 茜 麻 背 样 皮 疾 ， 但 也 发 生 慢性 多 系 
统 炎 性 症状 ,包括 长 期 发 热 、 慢 性 脑膜 炎 导 致 的 神 
经 系统 损害 和 并 发 症 、 进 行 性 关节 和 软骨 异常 。 
个 特征 性 表现 为 膝 关 节 周 围 的 软骨 过 度 生 长 。 患 者 
有 慢性 炎症 证 据 ， 也 有 间 攻 性 急性 发 作 。 许 多 病例 
为 散发 性 ， 但 有 报道 为 常 染色 体 显 性 遗传 。 尝 粉 样 
变性 在 老年 患者 中 已 有 报道 。 


鉴别 诊断 


有 少数 非 遗 传 性 疾病 也 表现 为 回归 热 和 炎症 ， 
如 Behçet 病 以 及 伴 口疮 性 口 炎 、 咽 炎 和 淋巴 腺 炎 的 
周期 性 发 热 (periodic fever with aphthous stomatitis, 
pharyngitis, and adenitis, PFAPA), Behçet 病 以 再 发 
PA (OAEIAE). IRASE Ath a PER 


相同 种 群 的 人 群 中 。 发 病 常 发 生 在 儿童 或 年 轻 成 人 ， 


虽然 与 人 类 白细胞 抗原 类 型 有 一 些 相关 ， 但 没有 明 
确 的 遗传 相关 性 。Beheet 病 的 病理 生理 学 还 不 明确 。 

PFAPA 是 儿童 周期 性 发 热 的 最 常见 病因 。 它 
是 非 遗传 自身 炎症 性 疾病 ， 以 反复 发 热 伴 一 个 或 多 
个 炎 性 症状 (TFN, SE Re aA CRE 
性 口 炎 ) 为 特征 。 其 他 症状 与 许多 遗传 性 疾病 相似 ， 
包括 头痛 、 全 身 不 适 、 腹 痛 、 关 节 痛 和 肌 痛 等 。 起 
病 常 在 2 ~ 5 岁 ， 发 作 持续 3 一 6 天。 发 作 常常 是 
可 预测 的 ， 每 3 一 8 周 发 生 ， 间 踊 以 正常 生长 发 育 
的 完全 无 症状 期 。 与 遗传 性 疾病 不 同 ， 该 病 有 自 限 
性 ， 大 多 数 PFAPA 儿童 在 2 — 6 年 的 症状 后 可 有 
完全 缓解 ， 无 长 期 发 病 。PFEAPA 症状 对 系统 的 皮质 
激素 治疗 敏感 。 


诊断 方法 


周期 性 发 热 综合 征 均 以 反复 发 作 的 炎症 为 特 
征 。 因 此 ， 诊 断 的 第 一 步 要 检查 患者 发 热情 况 ， 记 
录 发 热 、 系 统 性 症状 和 急性 期 反应 (包括 白细胞 增 
多 、 血 沉 、C 反应 蛋白 或 血清 淀粉 样 蛋白 A。( 不 幸 
的 是 ， 在 美国 还 不 能 从 商业 上 进行 该 检验 .) 应 该 
仔细 检查 是 否 有 隐匿 性 感染 。 周 期 性 发 热 的 另 一 特 
征 (除了 NOMID) 是 在 发 作 间 期 恢复 。 如 果 患 者 
没有 完全 恢复 ， 必 须 排除 慢性 或 复发 感染 、 自 身 免 
疫 性 疾病 和 隐匿 的 严 性 肿瘤 。 

在 一 些 病 例 中 ， 临 床 表现 ， 如 发 病 年 龄 、 发 作 
时 间 、 促 发 因素 、 相 关 症 状 和 家 族 史 ， 能 鉴别 周期 
性 发 热 综合 征 。 在 临床 表现 与 HIDS 一 致 的 患者 ， 
血清 免疫 球 蛋 白 D 和 尿 甲 状 戊 酸 盐 可 提供 对 诊断 的 
支持 。 然 而 ， 在 许多 患者 ， 并 没有 直观 的 诊断 ， 所 
以 需 结合 流行 病 学 、 定 状 、 体 征 和 病程 来 试验 性 诊 
断 ， 然 后 取得 基因 检测 的 支持 。 适 当 的 基因 检测 能 
在 一 些 商 业 性 实验 室 中 获得 ， 但 在 一 些 病 例 中 ， 某 
些 基 因 的 全 面 检测 仅 能 在 专业 的 实验 室 进行 。 不 幸 
的 是 ， 有 一 些 患者 即使 有 典型 自身 炎症 性 综合 征 的 
表现 ， 却 没有 可 识别 的 突变 。 


处 理 和 治疗 


避免 治疗 错误 


自身 炎症 性 综合 征 的 诊断 ， 在 取得 基因 检测 证 
据 后 可 确诊 。 应 该 请 专科 医生 会 诊 或 转 诊 至 专科 医 
生 。 对 治疗 的 充分 反应 包括 : 发 作 的 频率 和 严重 程 
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度 减 少 ， 慢 性 炎症 实验 室 标志 物 下 降 ， 如 C 反应 蛋 
白 和 血清 淀粉 样 蛋白 A (可 导致 淀粉 样 变性 )。 


最 佳 治疗 


由 于 该 病 相 对 少见 ， 目 前 对 大 多 数 该 类 疾病 还 
没有 正规 、 统 一 的 治疗 方法 。 治 疗 方法 来 自 无 对 照 
的 病例 报道 和 仅 有 少数 患者 的 病例 系列 研究 。 


家 族 性 地 中 海 热 ( FMF ) 


FMF 被 许可 的 标准 治疗 是 秋水 仙 碱 ， 它 可 阻止 
60% 的 患者 炎症 发 作 ， 在 另外 20% ~ 30% 的 患者 
可 显著 减少 发 作 次 数 。 秋 水 仙 碱 治疗 能 将 淀粉 样 变 
的 发 病 率 从 多 于 60% 下 降 到 少 于 5%。 它 在 FMF 的 
作用 方式 不 详 ， 可 能 是 由 于 对 中 性 粒 细 胞 活动 性 的 
作用 。 非 沾 体 抗 炎 药 (NSAID) 常用 于 止痛 。 


肿瘤 坏死 因子 受 体 相关 的 周期 性 综合 延 ( TRAPS ) 


TRAPS 可 以 用 NSAID 和 糖 皮 质 激素 治疗 ， 可 
减轻 疾病 发 作 的 相关 症状 ， 但 这 些 药物 不 会 影响 发 
作 的 频率 或 淀粉 样 病 变 的 发 生 。 应 用 依 那 西 普 和 重 
组 白介素 -1 (IL-1) 受 体 持 抗 剂 的 无 对 照 试验 有 很 
好 的 疗效 ， 导 致 许多 患者 发 作 的 频率 、 时 间 和 严重 
度 减 少 ， 一 些 患 者 淀粉 样 病变 道 转 。 


ARR RIK D 综合 证 (HIDS ) 


HIDS 对 治疗 抵抗 。 秋 水 仙 碱 、 沙 利 度 胺 和 免 
疫 抑制 剂 治疗 无 效 。 用 辛 伐 他 汀 治疗 可 诱导 适度 改 
善 ， 有 依 那 西 普 成 功 治疗 的 病例 报道 。 最 近 有 研究 
开始 应 用 重组 IL-1 Se AAI o 


Cryopyrinopathies 


对 FCAS 患者 的 治疗 ， 直 到 最 近 ， 仍 限于 如 
免 冷 空气 的 暴露 和 应 用 NSAID ， 对 于 更 为 严重 的 
cryopyrinopathy 患者 ， 应 用 大 剂量 皮质 激素 。 最 近 ， 
许多 病例 报道 和 少数 对 照 研究 显示 了 IL-1 靶 向 治疗 
在 所 有 三 种 疾病 的 上 疗效， 提示 IL-1 在 这 些 疾病 中 的 
重要 作用 。 


在 过 去 十 年 中 ， 对 于 周期 性 发 热 疾病 的 诊断 和 
治疗 有 了 显著 进步 。 这 些 疾病 的 基因 检测 可 以 更 好 
地 识别 其 临床 特征 ， 提 高 诊断 ， 发 现 新 的 治疗 。 细 
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血管 炎 


引言 


血管 炎 是 以 白细胞 浸润 、 炎 症 以 及 血管 壁 破坏 为 特征 的 一 组 异 质 性 疾病 。 在 本 组 疾病 中 引起 炎症 的 促 
发 事件 各 异 ， 并 且 多 数 是 未 知 的 ( 框 149-1 )。 一 般 认 为 感染 和 免疫 异常 是 其 主要 病因 。 在 一 些 类 型 的 血 答 
炎 中 可 能 有 遗传 倾向 。 从 大 血管 ( 大 动脉 ) 到 很 小 的 静脉 ( 毛细 血管 后 微 静 脉 }， 所 有 大 小 的 血管 均 受累 。 
因而 , 会 出 现 种 类 繁多 的 临床 和 病理 表现 。 尽 管 特殊 的 疾病 可 能 偏爱 特定 的 器 官 { 如 川 畴 病 累 及 冠状 血 答 )， 
但 实际 上 大 多 数 血 管 炎 ， 尤 其 是 小 血管 炎 ， 可 累及 任何 血管 床 。 临 床 诊 断 包 括 仔 细 的 临床 评估 、 特 殊 的 实 
验 室 和 放射 学 检查 以 及 靶 器 官 的 组 织 样本 检查 。 国 际 上 公认 Chapel Hill 共识 会 议定 义 的 系统 性 血 答 炎 规范 
化 描述 了 各 种 系统 性 血管 炎 。 

血管 炎 近 期 最 重要 的 进展 在 于 免疫 生物 制剂 { 如 利 妥 昔 单 抗 和 英 夫 利 音 单 抗 ) 在 治疗 中 的 应 用 以 及 减 
少 常规 治疗 的 毒 副 作用 两 方面 。 基 础 和 临床 研究 提高 了 我 们 对 系统 性 血管 炎 发 病 机 制 的 了 解 ， 并 且 在 缓解 
率 的 改善 、 耐 药性 疾病 的 替代 治疗 、 减 少 治疗 的 毒性 、 预 测 复发 以 及 识别 远 期 结局 的 预后 标志 物 等 方面 提 





供 了 一 些 深入 了 解 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


所 有 血管 炎 的 共同 特征 是 血管 此 内 炎症 介质 的 
活化 。 实 际 上 免疫 系统 效应 器 的 所 有 组 分 均 可 能 受 
累 。 例 如 ， 巨 细胞 动脉 炎 和 大 动脉 炎 的 特征 性 致 病 
因素 为 T 细 胞 介 导 的 炎症 。 在 免疫 复合 物 介 导 的 血 
管 炎 中 ， 循 环 抗 原 - 抗体 复合 物 沉积 于 血管 卜 内 或 
KA MRA (ER AI MR). DUE TE 
接 结合 于 抗原 并 整合 于 血管 壁 ， 发 生 于 Goodpasture 
综合 征 ( 继 发 于 抗 肾 小 球 基底 膜 抗体 ) 和 川崎 病 (由 
于 抗 内 皮 细 胞 抗体 ) 中 。 不 管 它们 以 什么 方式 壮 留 
Fim, RAG. FMR, KEM, SONG 
统 对 于 中 性 粒 细胞 和 单 核 细胞 充当 了 炎 性 兴奋 剂 。 
随后 ， 这 些 细胞 释放 毒性 氧 代 谢 物 和 酶 破坏 血管 。 

宅 免疫 血管 炎 的 特点 是 血管 壁 缺乏 免疫 复合 物 
或 直接 抗体 的 沉积 。 它 们 与 抗 中 性 粒 细胞 胞 兹 抗体 
(antineutrophil cytoplasmic antibody, ANCA) 密切 
相关 。 尽 管 ANCA 的 作用 尚 不 确定 ， 但 大 量 的 证 据 


表明 这 些 抗 体 是 本 病 的 致 病因 子 (图 149-1)。 当 刺 
激 性 细胞 因子 存在 时 ，ANCA 的 抗原 【通过 氧化 物 
MAARE) 被 转运 至 中 性 粒 细胞 和 单 核 细胞 的 
表面 ， 使 ANCA 与 其 靶 抗 原 结合 。 另 外 ， 从 白细胞 
和 内 皮 细 胞 释放 这 些 抗原 ， 可 能 因 ANCA 免疫 复合 
物 形成 或 由 于 白细胞 丝氨酸 蛋白 的 直接 作用 导致 损 
害 ， 引 起 内 皮 细 胞 死亡 。 


临床 表现 


大 多 数 患者 具有 全 身 症 状 ， 包 括 发 热 、 食 欲 减 
退 、 疲 乏 、 体 重 下 降 以 及 关节 炎 。 器 官 特异 性 症状 
可 能 强烈 地 提示 血管 炎 ， 但 这 些 症 状 可 能 在 全 身 症 
状 后 数 周 出 现 。 临 床 特征 多 变 ， 并 且 取 决 于 血管 炎 
的 类 型 、 累 及 血管 的 大 小 以 及 受累 的 器 官 。 

大 血 符 血管 炎 的 典型 表现 为 受累 组 织 的 缺 血 。 
大 动脉 炎 最 常见 的 症状 为 踊 行 ,在 上 歧 具 有 无 脉 或 
脉搏 不 对 称 以 及 血管 杂音 。40% 的 患者 可 发 展 成 肾 


1047 


1048 第 XV 部分， 免疫 系统 、 结 绪 组 织 和 关节 瘘 病 


表 149-1 Chapel Hill 共识 会 议 关 于 系统 性 血管 炎 命 名 法 所 采纳 的 血管 炎 名 称 和 定义 


大 血管 血管 类 “ 
巨细 胞 动脉 炎 ( 颖 动脉 炎 ) 主动 脉 及 其 主要 分 支 的 肉芽 肿 性 动脉 炎 ， 好 发 于 菇 动脉 的 颅 外 分 支 。 常 累及 省 浅 动脉 。 
多 发 于 50 岁 以 上 的 患者 ， 常 伴 有 风湿 性 多 肌 痛 ， 
大 动脉 炎 主动 脉 及 其 主要 分 支 的 肉芽 肿 性 炎症 ， 多 见于 50 岁 以 下 的 忠 者 。 
中 血管 血管 炎 “ 
中 小 动脉 的 坏死 性 炎症 ， 不 伴星 小 球 肾 炎 ， 无 小 动脉 、 毛 细 血 管 或 小 静脉 的 血管 炎 。 
川 贬 病 累及 大 、 中 ， 小 动脉 并 侍 有 皮肤 黏膜 潭 巴结 综合 征 。 常 累及 冠状 动脉 ， 并 可 
累及 主动 脉 和 静脉 。 多 见于 儿童 。 
小 血管 血管 类“ a 
Tae Mn 累及 呼吸 道 的 肉芽 肿 性 炎症 ， 影 响 小 到 中 等 大 小 血管 的 坏死 性 血管 炎 (如 毛细 血管 、 
小 静脉 、 小 动脉 和 动脉 )， 坏 死 性 肾 小 球 肾炎 多 见 。 
Churg-Strauss 综合 征 ”* 累及 呼吸 道 的 高 哮 酸 细胞 性 和 肉芽 肿 性 炎症 ， 影 响 小 到 中 等 大 小 血管 的 坏死 性 血管 炎 ， 
并 伴 有 哮喘 和 高 哮 酸 细胞 血 症 。 
SMR FS MR (显微镜 下 多 动 。 聚 及 小 血管 (毛细 血管 、 小 静脉 或 小 动脉 ) 的 坏死 性 血管 炎 ， 很 少 或 无 免疫 复合 物 沉积 ， 
Kx) "t 也 可 能 出 现 小 和 中 等 动脉 的 坏死 性 动脉 炎 。 REPETI / SERIE He AE A FF SS AR HO, 
Tare ae 累及 小 血管 〈 毛 细 血 管 、 小 静脉 或 小 动脉 ) 的 IgA 免疫 复合 物 沉积 为 主 的 血管 炎 ， 典 
型 者 黑 及 皮肤 、 肠 道 及 晴 小 球 ， 并 伴 有 关节 痛 或 关节 天， 
原 发 性 冷 球 绰 白 血 症 血管 炎 * 冷 球 绰 昌 免 疫 复合 物 沉积 的 血管 炎 ， 小 血管 受累 ， 如 毛细 血管 、 小 动 防 和 小 静脉 ， 并 
伴 有 冷 球 蛋 白 血 症 。 常 累及 皮肤 和 肾 小 球 。 
皮肤 白细胞 破碎 性 血管 炎 局 限 性 皮肤 白细胞 破碎 性 血管 炎 ， 无 系统 性 血管 炎 或 是 小 球 肾炎 


“大 动脉 是 指 主动 脉 和 走向 身体 主要 部 位 【如 四 肢 、 头 和 颈 ) 的 最 大 分 支 ; 中 动脉 指 主 要 脏 器 动 耿 Conv, PL eR AA RM 
BK) ， 小 动脉 是 指 与 微小 动脉 连接 的 远 端 动脉 分 支 。 请 注意 ， 有 些小 和 大 重 管 的 血管 炎 可 能 黑 及 中 等 动脉 ， 但 大 血管 和 中 等 血管 的 
血管 炎 不 累及 比 动脉 小 的 血管 。 

与 抗 中 性 粒 细 胞 胞 桨 自身 抗体 (ANCA) 密切 相关 。 

OYE PERE, APR ARAL TER SHE VE EHE. 

Adapted from Jennette JC, Falk RJ, Andrassy K, et al; Nomenclature of systemic vasculitides. Proposal of an international consensus 
conference. Arthritis Rheum 37(2): 187-192, 1994, 


fea ML. cl MORE RUD RADE I St 


血管 的 直接 感染 为 主 ， 并 且 年 龄 小 于 50 岁 。 另 一 方面 ， 巨 细胞 动 
免疫 损伤 脉 炎 常 见于 SIEHE, AAAA. 
。 免 疫 复 合 物 介 导 暂停 、 杜 动脉 肿胀 和 触 痛 以 及 视力 减退 。 大 约 一 半 
。 抗 体 直 接 介 导 的 巨细 胞 动脉 炎 患 者 具有 风湿 性 多 肌 痛 . 

中 等 血管 的 血管 炎 往 往 表 现 为 受累 器 官 的 梗 
死 。 结 节 性 多 动脉 炎 引 起 局 部 缺 血 累及 血管 和 神经 ， 
造成 单 神经 病 和 多 发 性 神经 病 。 肾 循环 的 动脉 瘤 以 
及 梗死 导致 内 功能 不 全 和 高 血压 ， 而 发 生 在 其 他 血 
管 床 时 ， 如 肠系膜 ， 则 会 导致 肠 缺 血 的 症状 (图 
149-2 ， 彩 图 149-2)。 许 多 结 节 性 多 动脉 炎 的 病例 
伴 有 乙 型 肝炎 ， 并 且 好 发 于 中 老年 人 , 1650 — 60 





。 抗 中 性 粹 细胞 胞 浆 自 身 抗体 相关 ， 并 且 可 能 由 抗 中 性 粒 
细胞 胞 兹 抗体 介 导 

细胞 介 导 

病因 不 明 
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图 149-1 血管 炎 。 
o 所 一 循环 ANCA 
M) : 
ay — — 
* E pum REPE 
A. 
e Y ML 
Bea MANTAR RTARTA 
= > ea ° — 
表面 ANCA 抗 原 (Fab-2) — D. E 7 v " 


maA m. at 


合 物 与 Fec 受 体 结合 


18594 


^ * : 










中 性 粒 细 胞 ( SUPERS) 由 ANCA 激 活 的 
过 程 最 终 导 致 内 皮 细胞 和 中 性 粒 细 胞 狂 亡 和 
MEE, PEERED VER m ſ 


mur 


岁 之 间 为 其 发 病 的 高 峰 。 其 发 病 以 男性 为 主 ， 男 女 
比例 1.5 : 1。 另 外 ， 川 崎 病 几 乎 全 部 发 生 于 儿童 ， 
并 且 以 腑 动脉 、 盘 动脉 和 和 冠状 动脉 受累 为 特征 ， 以 
往 曾 被 称 为 皮肤 黏膜 淋巴 结 综合 征 ， 主 要 特征 包括 
A. RK, IRE. RM., MERES. 

小 血管 炎 是 最 常见 的 血管 炎 ， 可 分 为 免疫 复合 
物 介 导 型 [ 如 系统 性 红斑 狼 郊 、 过 敏 性 紫癜 (HSP)] 


中 性 六 网 胞 通过 ANCA-Fab-2 的 直接 结合 
或 通过 ANCA-ANCA 抗原 复合 物 结合 于 Fe 


受 体 而 被 激活 


ee otil a PA SA Be LEE 
3E Mor fr PITE BH 46 rf T e ud 


Ad 中 性 粽 细 胞 的 内 皮下 迁移 
^.» < J Pimat 


BBE EH, EEE A RUT TET A EE ET 
微 镜 检测 时 ， 受 累 组 织 中 免疫 复合 物 的 沉积 少 或 缺 
Ze 

韦 格 纳 肉 芽 肿 、Churg-Strauss 综合 征 以 及 显 微 
镜 下 多 血管 炎 典 型 情况 下 与 ANCA 相关 。 患 者 可 出 
现 单 肚 器 或 多 脏 器 炎症 。 许 多 患者 由 于 白细胞 破碎 
性 血管 炎 而 出 现 皮肤 病 。 皮 肤 血管 炎 的 皮肤 表现 包 
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图 149-2 ”典型 结 节 性 多 动脉 炎 的 肾 损 害 。 


ALARA WY, FALENO HF 
EEFE Fa He HA OS a RT ti EE n 


Lor ES 


FARR. BOARTPRE, $5335. WARRE., WB, 
许多 患者 出 现 肾脏 疾病 ， 因 为 肾 小 球 由 小 血管 构成 ， 
从 而 导致 肾 小 球 肾炎 。 肾 小 球 的 炎症 造成 血尿 、 蛋 
白 尿 、 高 血压 ， 并 且 在 某 些 情况 下 快速 进展 成 肾 功 
能 不 全 (HE 149-2). 

成 人 肾 - 皮肤 血管 炎 综 合 征 最 常见 的 原因 是 
ANCA 相关 的 小 血管 炎 (ANCA-SVV)， 尤 其 是 显 
微 镜 下 多 血管 炎 。 在 儿童 ， 导 致 肾 - 皮肤 血管 炎 综 
合 征 最 常见 的 系统 性 血管 炎 是 HSP， 常 出 现 于 呼吸 
道 感染 之 后 。HSP VMAS, SENURDC S LS 
点 (图 149-3, 彩 图 149-3)。 冷 球 蛋白 血 症 是 另 一 
个 引起 肾 - 皮肤 血管 炎 综 合 征 的 病因 ， 其 与 两 型 肝 
Xa Xx Hx. 

肾 小 球 肾炎 和 肺 部 疾病 见于 Goodpasture 综 
合 征 (图 149-4, 彩 图 149-4)、 韦 格 纳 肉 芽 肿 、 
Churg-Strauss 综合 征 以 及 显微镜 下 多 血管 炎 。 呼 吸 








出 于 内 膜 纤 维 化 ， 弓 状 肾 动 脉 的 管 腔 几乎 完全 闭塞 ;内 
I^ wipes (38 Jj FEE van Gieson (^ , 
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道 症 状 范围 从 短暂 的 肺 浸润 到 大 咯血 。 多 数 小 血管 
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框 149-2 ”坏死 性 小 血管 炎 的 症状 和 体征 


皮肤 莹 向 、 结 节 和 小 疡 

= 周转 神经病 ( 多 发 性 单 神经 炎 ) 
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图 149-3 “过敏 性 装 疗 性 肾病 ( Henoch-Schinlein 病 ) 。 
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多 数 病 例 完全 人 恢复 ( 儿童 预后 好 ) 


累 导 致 结 节 和 空洞 。Churg-Strauss 综合 征 很 少 出 现 更 为 严重 的 是 多 数 血 管 炎 的 特征 是 非特 异性 
肾 受累 。 哮 映 是 疾病 的 临床 表现 之 一 ; 过 敏 性 鼻炎 ”的 。 紫 奔 ， 被 认为 是 一 个 典型 的 体征 ， 可 能 见于 
也 是 一 种 常见 的 临床 表现 。 腊 炎 球菌 血 症 、 病 毒 疾病 以 及 血小板 减少 症 。 肺 部 
的 异常 可 能 很 难 与 呼吸 道 感 染 区 分 。 肾 小 球 峭 炎 可 
鉴别 诊断 以 见于 其 他 的 原 发 肾 疾 病 ， 如 膜 性 增生 性 肾 小 球 肾 


炎 和 免疫 球 蛋白 A (IgA) 肾病 。 多 发 性 单 神经 炎 
血管 炎 的 系统 性 炎症 性 质 和 血管 炎 病 的 共有 特 。 是 一 种 更 特异 的 血管 炎 临 床 表现 ， 并 且 其 不 对 称 的 
征 常 使 诊断 陷 人 困难 。 需 鉴别 诊断 的 疾病 包括 全 身 。 临床 表现 很 少 能 够 与 其 他 神经 病变 (如 糖尿 病 性 神 
感染 (如 心 内 膜 炎 、 菌 血 症 伴 败血症 )， 以 及 其 他 。 经 病 ) Hif. 
形式 的 结缔 组 织 血管 病 。 
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149-4 ” 肺 出 血 肾 炎 综 合 征 | Goodpasture 综 合 征 ) 。 





诊断 方法 


临床 病史 和 体格 检查 依然 是 有 益 的 诊断 工具 ， 
但 确诊 需要 血清 学 检查 、 影 像 学 检查 ， 并 常常 需要 
活检 。ANCA 血清 学 〈( 均 用 免疫 荧光 法 和 酶 联 免疫 
豚 附 试验 ) 对 于 确定 或 排除 寡 免 疫 小 血管 炎 是 必 不 
可 少 的 。 其 他 血清 学 测试 ， 包 括 乙 型 肝炎 和 丙 型 肝 
炎 检 测 、 抗 核 抗体 、 抗 肾 小 球 基 底 膜 抗体 、 冷 球 蛋 
白 测定 以 及 补体 C3 和 C4 评估 ， 可 能 是 有 益 的 。 尿 
液 分 析 寻 找 血尿 往往 是 至 关 重 要 的 。 

影像 学 检查 对 血管 炎 的 诊断 也 具有 价值 。 胸 部 


2- 168 周 内 死亡 【平均 =15 同 ) 


X 线 检查 可 显示 浸润 或 出 血 。 当 需要 更 好 地 评价 结 
节 和 空洞 时 ， 常 常 需 要 行 计 算 机 断层 扫描 。 对 于 大 、 
中 租 管 的 血 符 炎 ， 血 管 造影 可 能 是 有 益 的 ， 磁 共振 
血管 成 像 可 允许 非 侵袭 性 诊断 。 在 没有 发 现 小 血管 
炎 的 特异 性 证 据 时 ， 动 脉 瘤 的 证 据 对 于 确定 结 节 性 
多 动脉 炎 的 诊断 是 至 关 重 要 的 。 

受累 器 官 的 活检 是 最 重要 的 检查 项 目 之 一 。 紫 
壮 皮 肤 病 损 处 活检 标本 具有 典 更 的 白细胞 破碎 性 
血管 炎 的 表现 。 尽 管 这 证 实 了 血管 炎 的 存在 ,但 其 
并 不 能 区 分 这 些 疾 病 。 肺 和 肾 的 活检 对 诊断 是 非常 
有 用 的 ， 尤 其 是 进行 免疫 组 化 验 查 。 人 免疫 介 导 的 血 
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管 炎 会 具有 颗粒 状 的 免疫 球 蛋白 沉积 物 表 现 ， 例 如 
IgA (肾病 ) BRITE, MHR, whi 
血 肾炎 综合 征 。ANCA- 相关 性 疾病 常常 显示 血管 
坏死 而 无 免疫 复合 物 存在 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
对 每 个 患者 必须 基于 疾病 的 严重 度 和 具体 诊断 
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ANCA 相 关 小 血管 炎 
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Goodpasture 
综合 征 
萄 立 的 皮肤 白细胞 殊 碎 性 
血管 炎 
过 丝 性 紫衣 
冷 球 蛋白 血 症 


MNT 


来 建立 治疗 方案 。 每 种 血管 炎 的 自然 病史 差别 很 大 。 
一 些 血管 炎 自 然 病程 温和 ， 并 且 永 远 不 会 导致 重要 
脏 器 的 损害 。 相 反 ， 对 于 ANCA-SVV 患者 的 标准 
治疗 需要 糖 皮质 激素 和 细胞 毒药 物 治疗 以 避免 发 病 
和 死亡 。 

大 血管 血管 炎 (如 大 动脉 炎 和 巨细 胞 动脉 炎 ) 
通常 采用 大 剂量 的 皮质 激素 。 泼 尼 松 ， 每 天 lmg/kg 
(最 大 量 60mg)， 通 常用 于 急性 期 ， 然 后 在 几 个 月 
内 逐渐 减 量 。 有 些 患 者 可 能 需要 小 剂量 泌 尼 松 维持 
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治疗 。 激 素 抵抗 型 患者 可 采用 甲 氨 蝶 叭 治 疗 。 

zt fi YE BEE (Henoch-Schónlein purpura, HSP) 
往往 仅 需要 支持 治疗 。 其 相关 关节 痛 可 采用 非 和 省 体 
抗 炎 药 治疗 。 类 闫 醉 对 严重 的 腹痛 和 急 进 性 肾 小 球 
肾炎 有 效 。 与 大 多 数 血管 炎 不 同 ， 川 崎 病 不 采用 类 
固 醇 治 疗 ， 因 为 它们 可 能 使 冠状 动脉 疾病 恶化 。 取 
而 代 之 的 是 ， 静 脉 注 射 免疫 球 蛋 白 和 阿司匹林 是 治 
疗 的 主体 。 

ANCA-SVV 采用 大 剂量 类 固 醇 并 联合 细胞 毒 
药物 (如 环 磷 酰 胺 ) 治疗 。 诱 导 治 疗 包括 静 脉 甲 小 
尼龙 冲击 治疗 ， 每 天 7mg/kg (ACHE 500mg), W 
脉 注射 ， 连 续 3 日 。 在 肺 出 血 的 病例 中 ， 血 浆 置 换 
应 列 人 诱导 治疗 的 一 部 分 (A 级 )。 当 患者 出 现 依 
赖 于 透析 的 急性 悄 豪 竟 时， 血浆 置 换 也 应 被 考虑 作 
为 治疗 方案 的 一 部 分 。 然 后 在 第 一 个 月 给 予 小 尼 松 
口服 ， 每 天 1mg/kg (最 大 量 60mg), FEMME 
第 二 个 月 末 时 的 隔日 给 药 。 糖 皮质 激素 在 接 下 来 的 
3 一 4 个 月 中 逐渐 减 量 。 环 磅 酰胺 可 给 予 每 月 一 次 
week (A 级 )， 初 始 剂量 0.5g/m? 体 表 面积 (BSA). 
基于 白细胞 计数 最 低 水 平 ， 剂 量 增加 至 lg/m BSA. 
该 水 平 于 每 次 治疗 之 后 2 周 得 出 ， 以 保持 白细胞 计 
数 高 于 3000/mm' 的 目的 。 另 一 种 方法 是 口服 环 确 
酰胺 ， 每 天 2mgkg。 该 疗法 使 患者 鞭 露 于 更 高 的 
环 磷 醇 胺 累 积 量 ， 并 且 可 能 导致 副作用 增加 。 环 磷 
了 酰 胶 治 疗 所 需 的 持续 时 间 在 患者 与 患者 之 间 存 在 一 
些 差异 ， 但 最 近 的 证 据 (A 级 ) 表明 ， 如 果 患 者 得 
到 缓解 ， 在 诱导 治疗 后 3 个 月 硫 只 味 叭 可 替代 环 磅 
酰胺 。 一 些 复发 的 表现 可 能 需要 更 积极 的 治疗 或 延 
长 治疗 周期 ， 包括 蛋 白 酶 -3 阳性 、 维 持 治疗 期 间 
ANCA 持续 高 滴 度 以 及 上 呼吸 道 或 下 呼吸 道 病变 。 

已 证 明 ， 每 天 1 片 单 倍 量 甲 氧 蔷 啶 -磺胺 甲 路 
哗 片 剂 能 够 减少 上 呼吸 道 病变 的 复发 ， 并 可 能 具有 
防止 血管 炎 患 者 机 会 性 感染 的 作用 。Good-pasture 
综合 征 的 治疗 与 ANCA 相关 血管 炎 类 似 ， 将 血浆 输 
换 作 为 诱导 治疗 的 一 部 分 。 

如 果 冷 球 蛋 白 血 症 是 由 两 型 肝炎 所 致 ， 只 要 串 
者 的 肌 栈 清除 率 大 于 50mLimin， 冷 球 蛋 白 血 症 血 
管 炎 的 治疗 应 包括 干扰 素 -a 和 利 巴 韦 林 。 病 情 严 
重 者 采用 大 剂量 的 皮质 激素 、 细 胞 毒药 物 和 血浆 置 
换 治 疗 。 继 发 于 其 他 系统 疾病 的 血管 炎 治 疗 一 般 应 
把 最 佳 治疗 集中 于 洪 在 疾病 的 治疗 上 。 


避免 治疗 错误 


在 血管 炎 的 病例 中 ， 两 种 最 常见 的 治疗 错误 包 
括 不 正确 的 诊断 和 在 需要 足够 的 治疗 反应 时 不 愿 使 
用 毒性 疗法 。 在 开始 治疗 之 前 ， 需 利用 实验 室 和 影 
像 学 证 据 ， 以 及 通过 富有 经 验 并 熟悉 疾病 过 程 的 组 
织 病理 学 家 审查 活检 结果 ， 使 诊断 尽 可 能 准确 。 医 
生 对 弥漫 性 血管 炎症 状 和 体征 的 经 验 是 一 个 重要 的 
因素 。 由 于 往往 具有 复发 的 可 能 性 ， 医 生 必须 时 刻 
警惕 这 一 问题 ， 并 且 准备 在 复发 的 早期 症状 出 现时 
重新 建立 强 有 力 的 治疗 。 尽 管 许多 当前 的 治疗 方案 
具有 潜在 毒性 ， 不 适当 地 选用 更 轻柔 的 药物 治疗 方 
案 而 非 理想 的 治疗 药物 ， 或 寄 希 望 病 情 可 能 自行 改 
善 而 延误 治疗 太 长 的 时 间 ， 都 是 错误 的 。 仔 细 留 意 
剂量 的 增加 并 密切 观察 患者 的 副作用 和 有 利 作用 ， 
是 必须 遵循 的 。 


目前 正在 进行 研究 ， 以 确定 备 选 药物 如 吗 替 麦 
ARG (9E) 是 否 可 有 效 地 用 于 诱导 治疗 。 该 方 
案 与 环 磷 酰 胺 比较， 可 能 毒性 低 。 使 用 英 夫 利 苦 单 
bc | 一 种 抑制 肿瘤 坏死 因子 (TNF) 活性 的 单 克隆 
抗体 ] 进行 诱导 治疗 的 初步 研究 正在 进行 之 中 。 最 
近 使 用 利 妥 背 单 抗 (一 种 抗 CD20 单 克隆 抗体 ) 治 
疗 耐 药 的 血管 炎 患 者 取得 了 令 人 鼓舞 的 结果 。 对 于 
英 夫 利 昔 单 抗 和 利 妥 苦 单 抗 这 两 种 药物 ， 必 须 进行 
随机 对 照 试验 以 证 实 这 些 治疗 方法 具有 明确 的 作用 
或 效果 相当 。 

理想 情况 下 ， 研 究 应 着 眼 于 预防 血管 炎症 以 避 
免 终 未 器 官 的 损害 。 为 实现 这 一 目的 ， 基 础 研究 必 
须 以 确定 致 病因 素 为 目的 。 检 测 高 危 人 群 的 遗传 标 
志 可 以 密切 观察 并 早期 检 出 特殊 的 个 体 。 到 目前 为 
止 ， 这 些 检测 方法 是 有 效 的 ， 尽 管 如 此 ， 在 终 末 器 官 
损害 出 现 前 早期 诊断 疾病 仍 应 作为 压倒 一 切 的 目标 。 
患者 教育 和 医生 对 血管 炎 的 认识 程度 以 及 进行 恰当 的 
实验 室 检查 是 极其 重要 的 (图 149-5)。 一 旦 确诊 ， 应 
把 针对 特异 四 器 官 的 致 病因 素 而 不 会 抑制 整个 免疫 系 
统 的 早期 药物 治疗 作为 目标 。 临 床 研究 必须 继续 把 
重点 放 在 完善 现 有 的 治疗 方法 上 (如 降低 基线 毒性 )， 
同时 探索 具有 更 好 的 耐 受 性 的 新 疗法 。 


(dub 译 AnH E) 
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风湿 性 多 肌 痛 和 巨细 胞 性 动脉 炎 


引言 


风湿 性 多 肌 痛 ( polymyalgia rheumatica, PMR ) 和 巨细 胞 动脉 炎 ( giant cell arteritis, GCA ) 关系 密切 。 
PMR 可 见于 一 半 的 GCA 患者 中 ， 另 一 方面 15% 的 PMR 患者 可 伴 有 GCA。 两 种 情况 可 以 同时 发 生 ， 也 可 
以 相继 发 展 。 据 报道 症状 的 出 现 距 发 病 可 相差 10 年 。PMR 和 GCA 的 发 病 年 龄 都 在 50 岁 以 上 ， 而 且 通 常 
女性 多 于 男性 。 患 病 率 随 若 年 龄 的 增长 而 增长 ， 发 病 率 与 人 种 有 关系 。 高 危险 人 群 ， 如 欧洲 北部 血统 且 超 
过 50 BAIA, PMR 和 GCA 的 发 病 率 分 别 为 20 ~ 53/100 000 和 15 ~ 25/100 000。 相 反 ， 美 国 黑 人 和 
西班牙 人 患 有 PMR 的 为 1 ~ 2/100 000。 在 这 两 种 疾病 中 ， 炎 症 标志 物 如 血沉 (ESR) 会 有 显著 升 高 ， 也 
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发 现 白介素 - 6 升 高 以 及 疾病 与 人 白细胞 抗原 DR4 的 相关 性 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


PMR 和 GCA 的 病因 还 不 清楚 。 一 些 潜在 的 机 
制 ， 包 括 感染 、 局 部 退行 性 病变 、 遗 传 易 感性 和 内 
分 刻 因 素 ， 被 认为 是 引起 细胞 自身 免疫 反应 的 原因 。 
在 血管 病变 中 ， 特 异性 自身 抗体 、 高 丙种 球 蛋白 血 
症 和 B 细胞 的 存在 已 被 认可 。GCA 是 一 种 中 等 血 
管 和 大 血管 的 炎症 ， 常 常 累及 起 源 于 主动 脉 弓 的 颅 
动脉 分 支 。 这 种 血管 炎 是 单 核 细胞 透 辟 性 淄 润 、 内 
外 弹力 膜 的 破坏 及 内 膜 增生 。 无 多 核 巨 细胞 浸润 ， 
也 无 肉芽 肿 形 成 。 

GCA 的 死亡 率 和 一 般 人 群 疾病 的 死亡 率 一 样 。 
然而 ， 在 缺 血 性 疾病 (如 心肌 梗死 、 脑 血管 意外 ) 
发 病 的 早期 有 所 增加 。 在 GCA 患者 中 ， 恶 性 肿瘤 
患者 的 死亡 率 并 没有 增加 。 


临床 表现 
风湿 性 多 肌 靖 


主要 临床 表现 为 严重 的 颈 、 肩 和 柳 带 的 肌肉 疼 
痛 和 伪 硬 。 疼 痛 为 对 称 性 ， 且 常 从 肩 部 开始 ， 可 突 
然 发 病 。 可 引起 关节 滑 膜 炎 。 全 身 症状 包括 体重 减 
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轻 , 疲倦 , 可 伴 有 抑郁 症 的 表现 , 但 是 很 少 出 现 高 热 。 
肌 力 正常 ， 但 也 可 能 因为 疼痛 而 肌 力 减低 。 主 动 行 
为 由 于 疼痛 而 减少 ， 而 被 动 行为 不 会 。 剧 烈 的 疼痛 
和 临床 表现 往往 不 一 致 。 


巨细 胞 动脉 大 


在 一 部 分 GCA 患者 中 ， 血 管 功 能 不 全 或 全 身 
炎症 的 表现 可 能 会 占 主导 地 位 。 颅 动脉 炎 表 现 为 不 
同 强度 的 头痛 ，2/3 RASA, BAR 
头皮 触 痛 ， 伴 显 动 脉 触 痛 或 搏动 减弱 (图 150-1 ; 
彩 图 150-1)。 检 查 时 矣 动脉 异常 是 缺 血 并 发 症 的 预 
测 指标 。 另 一 方面 ,贫血 也 是 严重 缺 血 事件 的 信号 。 
颌 咀嚼 功能 障碍 是 GCA 的 特异 症状 ， 但 只 出 现在 

半 的 患者 中 。 患 者 表现 为 牙关 紧 闭 而 不 是 咀嚼 肌 
疲劳 。 壬 功能 障碍 和 吞咽 痛 也 有 报告 。 

据 观 察 GCA 的 全 身 症状 比 PMR 更 加 常见 ， 而 
且 多 达 50% 的 患者 都 出 现在 发 病 初期 。 不 明 原 因 的 
发 热 伴 有 峰 形 高 热 ， 出 现在 15% 的 GCA 患者 中 。 
可 表现 为 厌食 、 体 重 减轻 、 夜 间 盗 汗 、 发 冷 和 抑郁 。 

眼 部 表现 多 样 , 常 表现 为 视力 模糊 、 复 视 , 眼 痛 、 
幻 视 、 部 分 视力 丧失 和 一 过 性 黑 办 。15% ~ 20% 的 
患者 发 生 单 侧 或 双 侧 视野 缺损 ， 常 没有 先前 的 视觉 
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图 150-1 巨细 胞 (B) KR, MBESAM. 
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症状 。 单 眼 受 累 如 不 及 时 治疗 会 很 快 波及 到 对 侧 。 
眼 睫 状 后 动脉 炎 引 起 的 缺 血 性 视神经 病变 ， 可 用 眼 
底 镜 检查 。 血 沉 的 升 高 与 缺 血 性 视觉 事件 的 发 生 率 
减少 相关 。 

Bik 30% 的 患者 会 出 现 神经 系统 症状 ， 它 包 
括 短 暂 性 缺 血 改作、 卒中 以 及 神经 病变 。 大 动脉 炎 
可 表现 为 跨行 、 无 脉 或 雷诺 综合 征 。 胸 主动 脉 痛 是 
长 期 疾病 的 并 发 症 ， 而 且 在 GCA 患者 中 它 的 发 生 
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率 比 普通 人 高 出 17 信之 多 。 心 肌 梗死 (冠状 动脉 炎 ) 
和 主动 脉 瘤 破裂 导致 的 死亡 虽然 少见 , 但 也 可 发 生 。 


鉴别 诊断 


PMR 或 GCA 患者 的 鉴别 诊断 要 除外 感染 和 肿 
i. AUS, WAAR, WAM ATED ABR, 


菜 姆 病 、 结 核 和 布 鲁 杆 菌 感染 ， 都 可 能 


会 导致 诊断 
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混淆 。 多 发 性 骨髓 福 可 有 相似 表现 ， 然 而 PMR 串 
者 在 血清 和 尿 液 电泳 中 无 M 样 蛋白 带 。 淀 粉 样 变性 
与 伴 有 颌 或 辟 功 能 障碍 的 GCA 患者 可 有 类 似 表现 。 

甲状 腺 功能 减退 、 次 柱 关节 病 、 多 发 性 肌 炎 、 
类 风湿 关节 炎 (RA) 以 及 罕见 的 肌 蓉 缩 侧 索 硬 化 可 
与 PMR 有 类 似 的 表现 。 与 PMR 不同， 典型 的 多 发 
性 肌 炎 表现 为 肌 无 力 ， 而 很 少 表现 为 肌肉 痛 。 早 期 
RA 最 初 可 能 被 诊断 为 PMR， 但 随 着 时 间 的 推移 将 
被 逐渐 确诊 。RA 中 的 滑 膜 炎 通 常 更 加 明显 而 且 旦 
对 称 分 布 。 小 剂量 激素 治疗 导致 滑 膜 炎 完 全 而 快速 
地 缓解 ， 预 示 为 PMR。 侵 蚀 性 关节 改变 在 RA 中 人 常 
风 ， 但 在 PMR 中 不 常见 。 


诊断 方法 


PMR 的 临床 诊断 受 非特 异性 实验 室 检 查 支 持 。 
年 龄 大 于 50 4 HE VERE (> 30min) 一 个 多 月 、 
双 侧 良和 艇 带 疼 痛 、 存 在 炎症 标志 物 升 高 的 患者 ， 
应 该 考虑 该 诊断 。 对 于 一 些 医师 ， 低 剂量 的 皮质 类 
闫 醇 快 速 起 效 可 证 实 PMR 的 诊断 。 

在 年 龄 大 于 50 岁 且 具有 新 的 或 变化 的 头痛 、 
W7] eX. PMR 或 颅 外 动脉 闭塞 的 患者 ， 应 考 卡 
GCA 的 诊断 。 动脉 炎 的 确诊 应 尽 可 能 防止 延误 病情 。 
省 动脉 穿刺 活检 是 诊断 的 金 标 准 。 多 达 80% ~ 90% 
的 GCA 患者 ， 桔 动脉 活检 标本 异常 。GCA 患者 的 
损伤 是 斑 片 状 的 ， 因 此 3 一 Som 较 大 的 活检 比较 理 
想 。 最 近 一 项 研究 表明 ， 用 福 尔 马 林 半 定 Lem 的 动 
脉 节 段 与 GCA 诊断 率 提 高 有 联系 。 如 果 一 侧 的 甄 
动脉 活检 阴性 ， 可 以 做 对 侧 的 对 动脉 活检 。GCA 的 
显 动 脉 活检 显示 弹力 层 碎 列 、 管 腔 狭 窗 、 内 膜 水 肿 、 
多 核 巨细 胞 肉芽 肿 和 单 细胞 浸润 。 

对 于 PMR 或 GCA， 没 有 一 个 单一 的 诊断 性 试 
验 。 血 沉 通常 升 高 超过 40mmh， 但 并 非 总 是 如 此 。 
有 些 学 者 认为 ， 多 达 25% 的 患者 显 动 脉 活检 结果 阳 
性 而 血沉 正常 。 其 他 急性 期 反应 物 也 可 能 升 高 ， 如 
C- 反应 蛋白 。 其 他 检查 结果 包括 正 细 胞 正 色 素性 
贫血 、 血 小 板 增多 、 肝 功能 异常 (特别 是 碱 性 磷酸 
Bi) 和 von Willebrand 因子 升 高 。 类 风湿 因子 、 抗 
核 抗体 及 其 他 自身 抗体 (如 抗 中 性 粒 细胞 胞 效 抗 体 ) 
阴性 。 补 体 水 平 通常 正常 。 

磁 共 振 成 像 与 磁 共 振 血 管 造 影 被 用 来 评估 血 
管 受累 情况 ， 尤 其 是 GCA 中 大 血管 受累 情况 。 报 
告 表 明 ， 这 些 变化 可 能 在 皮质 类 固 醇 初始 治疗 后 存 


在 数 周 。 杜 动脉 的 彩色 多 普 勒 超声 (CDS) 在 识别 
GCA 中 很 有 希望 。 双 边 光 环 的 发 现 被 证 明 在 GCA 
的 诊断 中 具有 高 度 特异 性 。CDS 在 GCA 的 诊断 中 
是 一 个 创伤 很 小 的 方法 ， 然 而 结果 非常 依赖 于 损 作 
者 ， 因 此 这 时 患者 仍 需要 活检 。18- 气 脱 氧 葡萄 糖 
正 电子 发 射 断层 扫描 (PET) 在 具有 非典 型 表现 的 
大 动脉 GCA 的 诊断 中 很 有 帮助 。PET 对 于 小 动脉 
AMER, WM, PET 扫描 可 显示 皮质 类 固 醇 
治疗 后 的 改善 情况 ， 因 此 PET 在 监测 疾病 的 恢复 中 
起 重要 作用 。 这 种 扫 撒 在 无 GCA 临床 特征 的 PMR 
患者 的 大 动脉 中 已 显示 出 其 作用 。 这 些 结果 的 意义 
目前 正在 研究 中 。 除 了 需要 进一步 验证 ，PET 扫描 
也 被 其 可 用 性 和 成 本 所 限制 。 


处 理 和 治疗 
景 佳 治疗 


皮质 类 辐 醇 是 治疗 GCA Al PMR 的 首选 药物 。 
PMR 和 GCA 同时 对 皮质 类 固 醇 有 强烈 而 迅速 的 反应 。 
不 幸 的 是 ， 帮 助 激素 减 量 的 治疗 如 甲 氨 果 叭 ， 不 一 定 
都 起 作用 。 甲 小 尼龙 冲击 治疗 可 减少 激素 的 风险 。 

在 GCA 患者 中 ， 最 初 的 小 尼 松 剂量 是 1mg/kg， 
通常 每 天 不 多 于 60mg。 没 有 明确 的 指 征 确 定 什 么 时 
候 开 始 将 类 固 醇 激素 减 量 。 通 常 这 个 决定 是 以 临床 
症状 和 炎症 标志 物 为 基础 。 泌 尼 松 的 剂量 可 每 2 ~ 
4 周 减少 Smg， 直 到 每 日 1 0mg， 随 后 每 2 一 4 周 减 
少 lImg。 患 者 常常 保持 低 剂 量 治疗 至 少 1 - 2 年。 
在 类 固 醇 减 最 期 间 ,病情 复发 和 PMR 出 现 是 常见 的 。 
血沉 和 C- 反应 虱 白 并 不 总 是 反映 疾病 的 活动 ， 症 
状 复发 应 给 予 认 真 治疗 。 

在 PMR 中 ， 对 小 剂量 泼 尼 松 有 效 是 很 常见 的 。 
在 治疗 的 开始 ， 只 有 1/3 的 患者 接受 每 天 20mg 的 
剂量 。 通常 情况 下 ,患者 每 2 一 4 周 减少 Smg 的 剂 最 。 
一 旦 采取 每 天 10mg 的 剂量 ， 则 每 月 减少 Img 剂 
量 。 虽 然 PMR 通常 是 一 个 自 限 性 过 程 ， 泌 尼 松 通 
常 不 会 在 1 年 内 停 药 ， 而 且 有 些 患者 可 能 使 用 2 年 
或 更 长 时 间 。 一些 患者 可 能 需要 长 期 应 用 1 一 2mg 
剂量 来 防止 病情 复发 。 患 者 的 症状 ， 而 不 仅仅 是 实 
验 室 结 果 ， 也 能 指导 类 固 醇 减 量 。 在 轻型 PMR 中 ， 
非 省 体 类 抗 炎 药 可 联合 类 固 醇 类 使 用 ， 这 可 能 增加 
胃 肠 道 反应 和 出 血 的 可 能 。 如 果 患 者 发 生 对 称 性 多 
关节 炎 ， 需 考虑 血清 阴性 RA 的 诊断 。 抗 环 瓜 氨 酸 
肽 抗体 和 手足 平 片 可 能 对 诊断 有 帮助 。 在 PMR 中 ， 


滑 膜 炎 是 非 侵蚀 性 的 。 

PMR 患者 应 该 了 解 GCA 的 症状 ， 如 出 现 要 
马上 告知 医生 。 除 症状 外 ， 炎 症 标志 物 能 够 帮助 诊 
断 患 者 是 否 复发 。 治 疗 的 变化 不 仅仅 基于 炎症 标志 
物 。 患 者 应 该 对 类 闫 醇 导致 的 骨 质 蔓 松 症 进行 预防 
性 治疗 ， 包 括 钙 和 维生素 D 的 补充 。 基 线 骨 密度 
测定 有 助 于 未 来 的 决策 。 对 于 高 血压 或 糖尿 病 患 
者 ， 激 素 相关 性 并 发 症 的 监测 也 很 重要 。 如 果 患 者 
使 用 皮质 类 固 醇 超过 3 个 月 ， 应 补充 二 磷酸 盐 。 


附加 疗法 


甲 氨 蝶 叭 和 太 哗 呆 叭 作为 帮助 激素 减 且 的 药 
物 ， 在 GCA 或 PMR 中 的 疗效 还 没有 明确 。 在 
GCA 中 ,最 近 几 个 甲 毛 蝶 叭 试验 得 出 了 相反 的 结论 。 
环 磷 酰 胺 ， 一 种 烷 化 剂 ， 已 被 用 于 大 血管 炎 中 ， 并 
有 在 严重 GCA 中 使 用 这 些 药物 的 病例 报告 。 现 在 
有 用 抗 肿瘤 坏死 因子 (TNF)-a 抑制 剂 的 病例 报告 ， 
SES WEE. 然而 需要 对 照 试验 。 抗 CD20 疗法 
在 一 些 GCA 病例 报告 中 作为 一 种 辅助 疗法 。 

阿司匹林 或 华 法 林 在 GCA 中 可 能 有 效 。 一 项 
回顾 性 研究 发 现 可 使 脑 缺 血 事 件 发 生 率 下 降 ， 然 而 
在 另 一 个 试验 中 却 没有 发 现 类 似 结果 。 


避免 治疗 错误 


GCA 被 认为 是 医疗 急症 ， 因 为 有 潜在 失明 的 
危险 。 不 应 等 待 标 动脉 活检 后 再 使 用 激素 治疗 。 在 
开始 激素 治疗 的 几 天 内 进行 活检 不 会 明显 降低 活 
检 的 阳性 率 。 已 有 报告 大 剂量 的 甲 小 尼龙 治疗 可 使 
失明 恢复 ， 然 而 这 种 方法 在 预防 失明 上 效果 不 佳 。 


PMR 和 GCA 常常 需要 皮质 类 固 醉 治疗 至 少 1 
年 。 长 期 使 用 皮质 类 固 醇 有 很 多 并 发 症 ， 因 此 对 于 
那些 不 能 停 用 类 固 醇 、 有 严重 并 发 症 或 对 激素 疗效 
不 佳 的 患者 ， 激 素 替 代 药物 的 研究 是 必 不 可 少 的 。 
ti TNF 制剂 似乎 很 有 前 景 ， 但 仍 需 要 进一步 的 随机 
试验 观察 。 晋 性 肿 冯 危险 需要 进一步 调查 更 多 的 患 
者 群 。 一 些 研究 人 员 指 出 针对 干扰 素 -y 治疗 可 能 是 
有 用 的 ， 因 为 它 与 缺 血 并 发 症 有 关 。 最 后 ， 需 要 进 
行 阿 司 匹 林 治 疗 的 进一步 研究 。 


(RE God RK R) 
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系统 性 红斑 狼疮 
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系统 性 红斑 狼疮 ( systemic lupus erythematosus, SLE) 是 一 种 慢性 炎症 性 自身 免疫 性 疾病 ， 可 能 会 
影响 多 个 器 官 、 系 统 ， 并 以 非 器 官 特异 性 自身 抗体 为 特点 ， 这 些 抗体 包括 抗 核 抗体 antinuclear antibody, 
ANA )、 抗 双 链 DNA 抗体 ({ anti-double-stranded DNA, anti-dsDNA )、 抗 磷脂 抗体 和 标志 性 自身 抗体 抗 
Smith 抗体 ( anti-Sm )。 重 要 的 健康 事件 包括 肾 衰竭 、 血 管 炎 、 关 节 炎 和 神经 精神 并 发 症 。SLE 临床 症状 
和 免疫 系统 表现 多 种 多 样 ， 临 床 过 程 中 涉及 发 作 期 和 缓解 期 ， 有 效 的 治疗 包括 皮质 激素 和 其 他 免疫 抑制 剂 
的 广泛 应 用 。 本 病 在 女性 中 多 见 (8 ~ 9 : 1)， 发病 高 峰 在 育龄 期 ， 但 SLE 可 发 生 在 任何 年 龄 。 在 单 卵 双 
生子 中 有 25% ~ 50% 同时 发 病 ， 反 映 出 很 强 的 遗传 性 。 非 洲 帘 美 国人 与 白 种 人 相 比 ， 其 发 病 率 增高 3 倍 ， 
往往 发 病 年 龄 较 早 ， 且 死亡 率 也 较 高 。 西 班 牙 高 和 亚洲 裔 SLE 患 病 率 增加 ， 并 且 伴 随 肾 炎 。 尽 管 注重 了 调 
查 研 究 ， 但 狼疮 的 种 族 差 异 依然 知之 甚 少 。 

除了 SLE 外 ， 狼 疮 还 有 几 种 类 型 。 慢 性 皮肤 型 狼疮 和 亚 急性 皮肤 型 狼疮 只 限于 皮肤 。 药 物 诱导 的 狼 
疮 是 自 限 性 的 ， 当 停 药 后 可 自行 消退 。 普 重卡 因 胺 和 采 屈 哑 是 引起 狼 疙 常见 的 药物 ， 在 大 多 病例 里 可 检测 
到 抗 组 蛋白 抗体 。 新 生 儿 狼疮 以 短暂 出 现 的 皮 疙 或 先天 性 心脏 传导 阻 滞 为 特征 ， 这 是 由 于 母体 的 抗 Ro[ 抗 
SSA( 抗 干燥 综合 征 A)] 经 胎盘 传递 给 胎儿 所 致 。 


BU hy PS S 


肌肉 骨骼 受累 是 SLE AE PLA HE LA A — 
V m LUBE Je BET AR Ae EL, Jaccoud 关节 炎 是 
Ahi T EE qt 42 aT c 5) AE HS 0 XC 


病因 学 和 发 病 机 制 


SLE 的 病因 不 明 ， 很 可 能 是 易 感 基因 和 环境 
诱因 相互 作用 的 结果 。 这 些 诱因 可 能 包括 内 源 性 


因素 如 性 激素 、 压 力 和 人 饮食， 以 及 外 源 性 诱因 ， 
如 二 氧化 硅 和 阳光 照射 。 其 他 诱因 包括 感染 或 沿 
未 确定 的 环境 毒素 。 还 有 一 些 关 于 B 细胞 功能 亢 
进 、 自 身 抗 原 的 异常 识别 、 自 身 抗体 形成 和 正常 
附 受 破坏 等 免疫 系统 功能 异常 的 报道 。 也 可 能 出 
现 T 细 胞 缺陷 ， 包括 TT 细胞 辅助 功能 亢进 和 细胞 
介 导 免疫 缺陷 。 


临床 表现 


SLE 的 表现 千变万化 ， 可 以 影响 任何 器 官 系统 
(图 151-1, #78 151-1). 


节 病 。 肌 炎 军 网 【< 15%), FRA YEPPRROIE LWE 
到 中 度 。 肌 病 作为 皮质 激素 治疗 的 结果 也 可 能 出 现 ， 
或 偶 见 于 抗 定 药 。 在 SLE 患者 中 发 生 骨 坏死 或 缺 血 
坏死 者 高 达 5% ~ 10%, FHE RRTM R k. 
这 种 并 发 症 常 常 与 长 期 或 大 量 应 用 皮质 激素 有 关 ，。 


皮肤 疾病 


80% 一 90% 的 SLE 患者 有 皮肤 黏膜 系统 的 受 
累 ， 包 括 口腔 和 鼻腔 汪 疡 以 及 皮肤 表现 。 盘 状 狼 疮 
是 最 常见 的 皮肤 表现 ， 累 及 159 ~ 30% 的 患者 。 
SLE 中 特殊 的 狼疮 皮 陵 表现 包括 急性 皮肤 型 狼 净 ( 额 
部 红斑 或 全 身 大 瘤 性 或 光敏 性 皮 疼 )。 非 特异 性 特 
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图 151-1 狼疮 的 心脏 表现 。 








BARTEL AE RE 
累及 的 器官 





区 域 免疫 球 蛋 自沉 积 





$ 
弄 琶 性 坏死 和 附近 的 白细胞 ”过 
SEN REA M FAY CPI fon 


征 千变万化 ， 其 范围 从 鲜红 的 皮肤 小 血管 炎 到 脂 
炎 甚 至 网 状 青 斑 。 


<M —— 


胸膜 炎 (KIEA) 是 最 常见 的 由 狼疮 引起 的 
心肺 并 发 症 。 由 于 了 驻 肌 功能 障碍 所 致 的 肺 容积 进行 


OURA- RER. BR. FL 
3k UBL P ICA AY SEE 48 


B 
免疫 荣光 下 显示 血管 坏死 一 一 一 > 


BEC 
— SLED MR AIL 
Soh A 质 水 有 种、 纤维 化 、 
Sa 慢性 炎症 


性 降低 的 症候 群 或 “萎缩 肺 ” 正 日 益 被 大 家 认识 。 
SLE 患者 的 胸痛 和 气 促 症状 在 患者 中 各 不 相同 ， 包 
括 肺 栓塞 、 心 肌 缺 血 、 心 包 积 液 和 胸膜 积 液 。 免 疫 
抑制 治疗 增加 了 细菌 性 肺炎 的 危险 。 急 进 性 动脉 粥 
样 硬 化 是 狼疮 死亡 率 双 高 峰 曲 线 中 第 二 高 峰 形 成 的 
公认 原因 。 有 趣 的 是 ， 进 展 中 的 炎症 过 程 似乎 是 有 


HF my LE, GEAR ME, Be AIT A Be 
FRI — 18 vo D MLTE PB RT ieu E DESC 
的 升 高 是 狼疮 患者 的 另 一 个 危险 因素 。 


肾脏 疾病 


临床 上 ， 和 狼疮 肾炎 的 范 肝 可 以 从 轻 症 无 症状 弄 
白 尿 到 与 终 未 期 肾病 相关 的 急 进 性 肾 小 球 肾 炎 。SLE 
肾 受 累 的 组 织 学 表现 多 变 (图 151-2 ; 彩 图 151-2). 
早 发 的 肾脏 疾病 是 一 个 预后 不 良 的 指标 。 年 轻 . 男性 、 
持续 的 氨 质 血 症 、 肾 活检 中 高 活动 性 和 慢性 指数 是 其 
他 与 结局 不 佳 相 关 的 预后 特征 。SLE 不 是 肾 移植 的 禁 
忌 证 ， 因 为 狼疮 患者 排 异 率 或 移植 物 存活 率 与 其 他 人 
一 致 。 移 植 的 肾 再 发 狼疮 籽 炎 的 风险 少 于 1096。 

非洲 背 美 国人 与 其 他 种 族 比 较 ，SLE 的 发 病 率 
增加 3 倍 ， 发 展 成 肾炎 的 概率 更 高 ， 并 且 其 发 病 率 
和 死 广 率 也 增高 。 虽 然 自 20 世纪 70 年 代 以 来 白 种 
人 中 SLE 的 死亡 率 相对 稳定 ， 但 在 这 段 时 间 跨 度 内 
非洲 裔 美国 大 的 死亡 率 是 增加 的 。 其 弥 温 增 殖 性 肾 
炎 进 展 成 终 示 期 肾病 的 速度 较 白 种 人 快 ， 即 便 他 们 
同样 都 给 予 了 细胞 毒药 物 治疗 。 其 进展 不 依赖 年 龄 、 
狼疮 病程 、 高 血压 的 病史 或 控制 情况 以 及 肾 活 检 中 
其 活动 指数 或 慢性 指数 。 


神经 精神 疾病 


狼疮 的 神经 精神 表现 多 种 多 样 ， 包 括 急性 和 慢 
性 两 种 类 型 ， 还 可 以 表现 为 血管 炎 和 脑 炎 。 所 有 水 平 
的 中 枢 和 外 周 神经 系统 均 可 受累 。 头 痛 . 首 将 发 作 (局 
灶 和 弥漫 性 ) .各 种 各 样 的 精神 失常 (情感 性 精神 障碍 、 
重症 精神 病 和 器 质 性 脑病 ) 是 中 枢 神 经 系统 受累 的 最 
常见 表现 。 与 感染 ,尿毒 症 和 药物 (特别 是 皮质 激素 ) 
有 关 的 继 发 性 病理 生理 机 制 必须 被 除外 。 


Hea do 5. fà, th fr. va. Sh 


令 人 惊讶 的 是 ， 无 并 发 症 的 SLE 患者 生育 能 
力 正常 。 奸 娠 期 间 狼 疮 发 作 的 频率 依然 是 有 争议 
的 ， 因 为 并 未 发 现 妊娠 期 间 狼 疮 恶化 的 情况 更 多 
或 更 严重 。 然 而 ， 妊 娠 中 期 自然 流产 (15 铝 )、 早 
产 (20%) 和 死 产 (5%) 的 频率 是 增加 的 。 受 孚 
期 间 的 狼疮 活动 性 是 妊娠 结局 的 一 个 预测 因子 。 新 
生 儿 狼疮 综合 征 可 能 表现 为 皮 疙 、 暂 时 性 血小板 减 
少 和 不 可 道 的 完全 性 心 胜 传导 阻 兴 。 包 含 瞧 激素 
的 避孕 药 和 合成 出 激素 受 体 持 抗 剂 由 于 血栓 形成 
的 风险 增加 而 不 应 用 于 那些 抗 三 脂 抗体 阳性 的 患 
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者 。 在 峻 激素 在 红斑 狼疮 患者 中 的 安全 性 国家 评估 
{Safety of Estrogens in Lupus Erythematosus National 
Assessment，SELENA) 试验 中 ，2005 年 的 报告 指 


出 ,口服 避孕 药 没 有 增加 稳定 的 SLE 患者 发 作 的 风 


Ve, 虽然 绝经 后 激素 蒋 代 治疗 与 轻 到 中 度 狼 疮 活动 
的 风险 增加 有 关 ， 但 并 不 严重 。 


鉴别 诊断 和 诊断 方法 


K 151-1 所 列 的 SLE 分 类 标准 最 近 一 次 修订 是 
由 美国 风湿 病 学 会 (ACR) 于 1997 年 完成 的 。 重 
要 的 是 要 牢记 这 些 标准 用 于 临床 研究 的 比较 ， 但 不 
能 作为 诊断 标准 。 患 者 临床 表现 可 能 少 于 4 个 特 
征 ， 但 我 们 可 以 明确 诊断 SLE 而 没有 出 现 其 他 临床 
症状 或 血清 学 特征 。 原 发 抗 磷脂 抗体 综合 征 患 者 可 
能 符合 4 项 标准 或 更 多 , 但 并 没有 SLE。 有 趣 的 是 ， 
ACR 标准 不 包括 有 助 于 评估 疾病 活动 度 以 及 指导 治 
疗 的 低 补体 血 症 或 者 肾 活 检 病 理学 。 目 前 几 个 小 组 
正在 探讨 这 些 标准 以 便 提 出 诊断 标准 。 

抗 核 抗 体 (ANA) 是 最 化 感 的 筛选 试验 ， 当 采 
用 诸如 HEP-2 细胞 等 包含 人 细胞 核 的 底 物 进行 实验 
时 ， 超 过 95% 的 患者 呈 ANA 阳性 。ANA 试验 阳 
性 对 SLE 并 不 具有 特异 性 ， 阳 性 的 ANA 可 以 见于 
正常 个 体 。 实 际 上 ， 大 约 15% f 65 岁 以 上 老年 人 
ANA 阳性 ， 往 往 为 低 滴 度 (BI 1:80)。ANA 阳性 还 
与 可 能 和 SLE 相 混 消 的 其 他 自身 免疫 性 疾病 相关 ， 
包括 类 风湿 关节 炎 、 干燥 综合 征 、 硬 皮 病 和 孤立 的 
雷诺 综合 征 。 器 官 特异 性 自身 免疫 疾病 ， 如 原 发 性 
血小板 减少 性 紫 壮 、 自 身 免疫 性 甲状 腺 病 、 溶 血性 
贫血 ， 也 常 与 ANA 相关 。SLE 患者 的 家 庭 成 员 党 
出 现 ANA 阳性 ， 但 没有 SLE 的 临床 表现 。 许 多 自 
身 免 疫 性 疾病 都 具有 重合 特征 ， 这 使 其 难于 严格 分 
类 。 尽 管 仅 见于 30 免 的 患者 中 ， 但 抗 Sm (Smith) 
抗体 对 SLE 的 诊断 是 具有 特异 性 的 。 

药物 性 狼疮 与 多 种 药物 相关 ， 包 括 普 重卡 因 胺 
AME. KRE, THK -a 、 肿 瘤 坏 死因 子 
抑制 剂 可 能 与 ANA 和 抗 dsDNA 抗体 的 形成 有 关 ， 
并 与 SLE 的 发 病 有 关 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
狼疮 是 一 种 临床 异 质 性 疾病 ， 一 些 患 者 具有 皮 
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图 151-2 ”系统 性 红斑 狼疮 (SLE) 的 肾脏 病变 。 
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肤 损害 或 关节 症状 ， 而 另 一 些 则 存在 危及 生命 的 肾 
或 神经 系统 损害 。 治 疗 方案 根据 每 个 患者 各 自 的 临 
床 表现 制订 。 确 定 疾病 的 活动 性 (活动 与 静止 ) 和 
严重 性 是 选择 适当 治疗 并 确定 是 否 有 重要 器 官 受累 
所 必需 的 。 与 针对 血栓 形成 或 栓塞 事件 的 抗 凝 治疗 
相 比 ， 炎 症 过 程 的 证 据 可 能 提示 进行 免疫 抑制 治疗 。 
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患者 教育 是 治疗 SLE 的 重要 组 成 部 分 ， 特 别 是 对 远 
期 的 预后 而 言 ， 能 够 使 患者 认识 到 临床 变化 ， 了 解 
风险 。 

患者 应 当 了 和 解 通过 涂抹 高 防晒 系数 (SPF30 或 
更 高 ) 的 防晒 钉 以 避免 过 度 暴露 于 紫外 线 的 重要 性 。 
-种 UVA 以 及 UVB 的 防护 剂 ， 最 近 被 


Mexoril, 
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表 151-1 1997 年 美国 风湿 病 学 会 修订 的 SLE 标准 


标准 定义 

. RE US AS Fhe f diei (A a SBE 
. 盘 状 红斑 
. Xii 

. CRB 
.关节 炎 

. RAR 


Bes EAE AS fü ACA NM ECAR UY iR 

MA ERB AE RE SR EE RE GE ft 

医生 观察 到 的 口腔 或 鼻 咽 部 的 泪 病 ， 通 常 为 无 痛 性 

非 侵蚀 性 关节 炎 ， 党 累及 2 个 或 2 个 以 上 的 周围 关节 ， 以 关节 肿 痛 和 渗 液 为 特点 
a. Me 《确切 的 胸痛 病史 或 医生 听诊 到 的 胸膜 摩擦 音 或 移 用 积 波 ) 或 


b. 心包 炎 〈 由 心电图 证 实 或 心包 摩 氛 音 或 心包 积 液 ) 


. His 
.任何 类 型 的 细胞 管 型 

. BARE (无 其 他 病因 的 ) 
. 精神 异常 {无 其 他 病因 的 ) 
. 深 血 性 贫血 


， 神 经 系统 病变 


， 血液 系统 病变 


， 白 细胞 减少 【至 少 两 次 < 4000/mm’) 
. 麻 巴 细胞 减少 (至 少 两 次 < 1500/mmi) 


， 持 续 性 蛋白 尿 ，> 0 5gid 或 > 3+, 或 


. 血小板 减少 【< 100 000Mmm ， 除 外 药物 影响 ) 


10. 免疫 学 异常 ， 抗 ds-DNA 抗体 阳性 ， x 
. 抗 Sm 抗体 阳性 


， 抗 磷脂 抗体 阳性 


(1) 血清 抗 心 磷脂 抗体 IgG 或 IgM KERR, aE 


(2) 标准 方法 测定 狼 郊 抗 凝 物 阳 性 ， 或 


(3) 梅毒 血清 学 试验 假 阳性 至 少 6 个 月 ， 并 经 梅毒 蛇 旋 体 固 定 试验 或 荧光 梅毒 螺旋 体 抗体 吸收 试验 


证 实 
11， 抗 核 抗体 
物性 狼疮 ”有 关 的 药物 


免疫 荧光 法 检测 ANA 滴 度 异常 或 相当 于 该 种 方法 的 其 他 试验 商 度 异 常 ， 并 且 设 有 使 用 已 知 的 与 “ 欧 





From Tan EM, Cohen AS, Fries JF, et al: The 1982 revised criteria for the classification of systemic lupus erythematosus (SLE). Arthritis 
Rheum 25:1271-1277, 1982; and Updating the American College of Rheumatology revised criteria for the classification of systemic lupus 
erythematosus (letter). Arthritis Rheum 40:1725, 1997. Reprinted with permission of Wiley-Liss, Inc., a subsidiary of John Wiley & Sons,Inc. 


美国 食品 和 药品 管理 局 批准 。 对 光 过 敏 的 患者 应 该 
避免 荧光 光源 照射 。 狼 疮 患者 的 感染 风险 是 增加 的 ， 
甚至 在 未 使 用 皮质 激素 的 情况 下 ; 所 以 患者 发 热 应 
全 面 评估 而 不 是 单纯 将 其 归 因 于 SLE 发 病 。 疲 乏 在 
SLE 中 常见 并 可 能 很 严重 。 应 考虑 到 其 他 的 原因 ， 
包括 甲状 腺 疾病 、 并 发 的 纤维 肌 痛 、 激 素 减 量 后 出 
现 的 肾上腺 功能 减退 ， 这 些 都 很 重要 。 规 律 进行 长 
期 的 随访 是 绝对 必要 的 ， 并 且 应 包括 定期 的 尿检 验 ， 
因为 肾 受 累 在 未 确定 之 前 可 无 症状 。 由 于 继 发 于 法 
在 炎 性 疾病 的 早 发 心血 管 疾病 的 风险 增加 ， 所 以 应 
积极 治疗 高 血压 和 高 脂 血 症 。 患 者 也 应 接受 关于 戒 


烟 的 咨询 。 和 狼疮 与 骨 质 疏松 的 风险 增加 相关 ， 即 便 
未 使 用 激素 治疗 ， 所 以 预防 和 治疗 骨 质 丢失 也 是 非 
常 重要 的 。 

SLE 的 治疗 包括 以 下 要 点 : 

1. SLE 是 一 个 可 以 缓解 亦 可 以 恶化 的 疾病 ， 
临床 缓解 的 患者 应 不 予 治疗 ( 译 者 认为 即使 处 于 临床 
缓解 期 也 应 维持 治疗 ) 。 

2.， 环 磅 酰胺 不 应 用 于 无 生命 危险 的 情况 ， 因 
为 其 副作用 严重 ， 包 括 性 腺 抑制 、 脱 发 、 膀 胱 出 血 
以 及 恶性 肿瘤 。 

3. 血浆 置换 并 未 显示 出 对 严重 狼疮 肾炎 有 益 ， 
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但 一 些 无 对 照 报道 认为 在 一 些 急 性 危及 生命 的 情 
况 下 有 效 ， 如 系统 性 血管 炎 和 血栓 性 血小板 减少 症 
(thrombotic thrombocytopenia, TTP) 中 。 

4. 应 鼓励 使 用 SPF 30+ 防晒 霜 。 

5. SAGER BEM fice PR (包括 高 血压 、 
高 脂 血 症 以 及 戒烟 ) 应 当 解 决 ， 正 如 先前 所 强调 的 
一 样 。 


具有 药理 作用 的 治疗 药物 
非 当 体 抗 炎 药 物 


非 当 体 抗 炎 药 物 对 控制 关节 完 状 、 浆 膜 炎 Clg 
膜 炎 和 心包 炎 ) 以 及 头痛 是 有 效 的 。 尚 没有 选择 性 
环 氧化 酶 (COX)-2 抑 制剂 在 SLE 中 应 用 的 具体 研究 ， 
但 很 可 能 具有 与 其 他 患者 群体 相同 的 降低 骨 肠 道 毒 
性 的 资料 。COX-2 和 非 选择 性 COX 抑制 剂 的 副 作 
用 包括 肾 、 肝 和 中 枢 神 经 系统 的 不 良 反 应 ， 这 些 可 
能 导致 类 似 狼 疮 活动 性 增强 的 假象 。 


皮质 激素 


激素 对 狼疮 的 许多 临床 特征 有 效 。 剂 量 根据 受 
累 器 官 调整 ， 大 剂量 用 于 急性 肾病 和 肌 炎 ， 小 剂量 
用 于 关节 痛 和 疲劳 。 多 种 用 药 途 径 和 配方 均 有 效 。 
皮肤 病 损 可 以 肌 注 ， 关 节 内 注射 常 对 关节 炎 有 效 。 
口服 和 静脉 给 药 也 用 于 分 娩 。 长 期 应 用 增加 了 包括 
感染 、 白 内 障 、 高 血压 、 糖 尿 病 、 骨 质 芍 松 以 及 缺 
血性 骨 坏 死 的 易 感 风险 。 


抗 症 药 


当 以 皮肤 、 关 节 、 胸 膜 或 心包 症状 为 主要 特 
征 时 或 者 患者 具有 与 SLE 相关 的 严重 疲劳 时 ， 这 
262599 Jg fi 00. ES XE. (Plaquenil) 是 本 组 
2559 n dice HIA b 25 28, (HL Hp udo fi HH ARCH RI ⸗ 
纳 克 林 。 定 期 限 科 检查 是 监测 药物 毒性 必 不 可 少 
的 。 如 果 使 用 推荐 剂量 ， 关 氧 唑 出 现 眼 毒 性 的 风 
险 不 高 。 其 好 处 包括 降 脂 作用 以 及 可 能 的 抗 血栓 
形成 的 作用 。 


免疫 抑制 剂 


加 用 免疫 抑制 剂 常 用 于 病情 更 严重 者 ， 并 且 具 
有 减少 激素 用 量 的 效应 。 此 类 药物 包括 硫 唑 味 叭 、 环 
ORR. USAR PL, HSS BOK 
越 多 地 用 于 严重 的 关节 炎 或 皮肤 病变 。 每 种 药物 的 潜 
在 毒性 不 同 ， 必 须 进 行 严密 的 监测 。 治 疗 期 间 避 孕 是 


必需 的 ， 因 为 此 类 药物 中 大 多 数 具 有 致 畸 的 风险 。 
避免 治疗 错误 


因为 SLE 患者 的 临床 表现 很 宽泛 ， 因 此 我 们 仍 
需要 了 解 SLE 患者 可 能 的 新 的 临床 症状 ， 这 有 助 于 
我 们 下 一 步 对 狼疮 其 他 病因 的 探讨 。 在 开始 免疫 抑 
制 治 疗 之 前 必须 进行 恰当 的 实验 室 检查 和 活检 以 确 
认 器 官 受累 。SLE 患者 最 有 可 能 在 发 病 的 头 几 年 内 
出 现 新 的 临床 症状， 因此 密切 随访 很 重要 。 最 近 研 
究 证 实 状 气 只 对 预防 疾病 发 作 以 及 减少 心血 管 和 血 
栓 形成 的 风险 方面 有 益 。 患 者 应 该 长 期 应 用 郑 氧 嘿 ， 
甚至 是 在 应 用 免疫 抑制 剂 治疗 期 间 。 剂 量 应 该 保持 
不 超过 6.5 mg/kg， 肾 功能 不 全 的 患者 碱 半 。 因 其 不 
属于 肠 溶 制剂 ， 故 骨 肠 道 反应 常见 。 


以 往 的 研究 显示 较 低 的 社会 经 济 地 位 与 SLE 
的 高 发 病 率 和 死亡 率 相关 。 这 种 关系 是 复杂 的 ， 并 
且 是 LUMINA 队列 研究 长 期 评估 的 重点 。 在 卡 罗 
来 纳 州 狼疮 研究 一 一 一 项 在 美国 东南 部 的 大 规模 人 
群 病例 对 照 研究 中 ， 已 明确 了 狼 郊 发 生 的 环境 危险 
因素 。 在 该 人 群 中 接触 二 氧化 硅 是 一 个 高 危 因 素 。 

目前 正在 对 几 个 治疗 SLE 的 新 药 进行 研究 。 现 
在 正在 进行 吗 符 老 考 酚 酯 和 周期 性 静脉 注射 环 磷 酰 
胺 对 增生 性 肾 小 球 肾 炎 进 行 初始 治疗 的 比较 。 短 疗 
程 环 磷 酰 腕 治疗 正在 欧洲 狼疮 试验 中 进行 评估 。 抑 
制 T 细 胞 和 B 细胞 活化 共 刺 激 途 径 的 单 克隆 抗体 现 
在 正 进行 临床 试验 。 几 种 批准 用 于 类 风湿 关节 炎 的 
药物 也 正在 进行 用 于 狼疮 的 临床 评 佑 。 一 种 口服 的 
耐 受 原 一 一 JPJ394， 已 证 实 其 可 能 在 高 滴 度 抗 双 链 
DNA 抗体 的 患者 中 通过 下 调 其 产物 而 延缓 肾 破 坏 。 
自体 造血 干细胞 移植 已 用 于 SLE 患者 ，7 例 忠 者 无 
病 中 位 随访 时 间 为 25 个 月 ， 但 其 效果 的 耐久 性 仍 
不 得 而 知 。 无 干细胞 移植 的 免疫 毁灭 性 大 剂量 环 磷 
酰胺 治疗 严重 的 难 治 性 SLE (从 而 减少 移植 物 抗 宿 
主 病 的 风险 ) 正在 评估 中 。 





(Ret 译 HEM E) 
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Robert A. S. Roubey 


抗 磷脂 综合 征 


引言 


抗 磷脂 综合 征 ( antiphospholipid syndrome, APS) 是 一 种 以 血栓 形成 、 媳 娠 并 发 症 和 流产 为 主要 表 
现 的 疾病 ， 这 些 表现 与 一 系列 针对 阴离子 磷脂 的 特异 性 自身 抗体 有 关 。 其 他 临床 表现 包括 血小板 减少 症 、 
网 状 青 班 、 一 种 心脏 铁 膜 病 ( Libman-Sachs 心 内 膜 炎 )、 皮 肤 省 病 和 某 些 非 卒 中 性 神经 系统 疾病 。 大 约 
1/3 的 系统 性 红斑 狼疮 (SLE) 患者 可 出 现 抗 磷脂 抗体 ， 并 且 这 些 患 者 中 的 1/3 (SLE 患者 的 10% ~ 15%) 
可 出 现 一 种 或 者 多 种 APS 的 临床 表现 。 在 没有 SLE 和 其 他 自身 免疫 性 疾病 的 情况 下 ，APS 也 可 以 是 一 种 
原 发 疾病 。 在 一 般 人 和 群 中 ， 原 发 性 APS 是 后 天 血栓 形成 倾向 的 相对 常见 病因 ， 占 所 有 静脉 血栓 栓塞 患者 
的 15% ~ 20%， 且 多 达 1/3 的 年 轻 卒 中 患者 ({ < 50 岁 ) 和 10% ~ 15% 出 现 反复 流产 的 女性 是 由 原 发 性 


APS 造成 的 。 


病因 学 与 发 病 机 制 


抗 磷脂 抗体 产生 的 原因 尚 不 明确 。 遗 传 因素 可 
能 起 着 作用 。 已 有 一 些 家 族 性 APS 的 相关 报道 ， 然 
而 ， 导 致 抗 磷脂 抗体 和 APS 产生 的 特殊 基因 尚未 确 
定 。 

尽管 抗 磷脂 抗体 最 初 被 认为 是 直接 针对 携带 阴 
离子 的 磷脂 ， 如 心 磷脂 和 丝氨酸 磷脂 ， 现 在 认为 这 
些 自身 抗体 的 主要 靶 标 是 磷脂 结合 血 桨 得 白 。 两 个 
最 重要 的 抗原 是 p,- WAT (B,-GP1) ATE ii S 
WR, B-GPI 是 一 种 正常 血 北 粮 蛋白， 其 生理 功能 日 
前 尚 不 明确 . 遗传 性 的 B-GP1 缺乏 与 疾病 表 型 无 关 。 
Br-GP1 可 以 与 某 些 其 他 分 子 (如 凝血 因子 XI、 氧 
化 低 密 度 脂 蛋白 ) 和 细胞 (如 血管 内 皮 细 胞 、 单 核 
细胞 、 畦 产 细胞 ) 相互 作用 。 当 然 ， 凝血 酶 原 在 血 
栓 形 成 中 起 着 重要 作用 。 

研究 显示 抗 磷 脂 抗体 不 仅 蚌 本 病 的 标志 ， 而 且 
在 血液 高 雍 状 态 和 流产 的 病理 生理 中 起 重要 作用 .。 
例如 ， 在 动物 模型 中 ， 大 最 的 抗 B,-GP1 单 克隆 和 多 
克隆 抗体 显示 了 促 凝 效应 或 者 与 诱发 流产 相关 。 目 
前 已 提出 很 多 机 制 。 已 经 明确 的 是 抗 磷脂 抗体 可 以 
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抑制 正常 的 抗 瞩 途径 ， 盛 其 是 贷 白 C 途径 。 男 外 ， 
抗 磷脂 抗体 可 以 结合 并 活化 血管 内 皮 细 胞 或 血 单 核 
细胞 ， 促 进 组 织 因子 和 细胞 间 黏 附 分子 的 表达 ， 导 
致 促 凝 状态。 动物 模型 提示 抗 磷脂 抗体 的 病理 效应 
需要 补体 系统 的 激活 。 

抗 磷脂 抗体 很 可 能 是 血栓 形成 的 一 个 危险 因 
秦 ， 这 是 因为 ， 抗 磷脂 抗体 可 以 引起 或 促进 一 种 高 
凝 状态 ， 但 它 本 身 并 不 是 血栓 形成 事件 的 主要 诱发 
因素 。 在 抗 磷脂 抗体 有 阳性 的 个 体 中 ， 抗 体 在 血液 循 
环 中 持续 存在 ， 但 很 少 发 生 血 检 形 成 ， 好 使 有 ， 也 
是 在 脉 管 系统 的 特定 位 置 。 


临床 表现 

抗 磷脂 综合 征 的 临床 表现 多 种 多 样 ， 且 依赖 特 
定 的 临床 表现 。 
fa He Hi wh, 

血栓 形成 是 APS 的 主要 表现 ， 几 乎 所 有 的 血 


管 均 有 可 能 发 生 。 最 常见 的 静脉 血栓 形成 部 位 是 下 
肢 的 深 或 浅 静 脉 。 多 达 一 半 的 深 静 脉 血 栓 患 者 会 发 


图 152-1 网 状 青 班 ( Livedo Reticularis ) 。 
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图 152-2 ”网 状 青 斑 ( Livedo Racemosa ) 





生 肺 栓塞 。 在 APS 患者 中 ， 卒 中 是 动脉 血栓 形成 最 
常见 的 形式 。 血 栓 形 成 很 可 能 是 APS 其 他 临床 表现 
的 潜在 病理 生理 基础 (如 胎盘 血栓 形成 和 梗死 导致 
流产 ， 真 皮 血 管 血 栓 形 成 导致 皮肤 溃疡 )。 


JR, A do f s ea 


cit DC Hed UT RR OC P dii PRI E E f E 
娠 早期 (前 3 个 月 ) 的 死胎 。 更 早期 (10 AALA) 
的 流产 也 可 能 发 生 ， 但 统计 学 上 的 相关 性 很 弱 ， 这 
是 因为 在 普通 人 群 中 早期 流产 的 发 生 率 也 高 。 抗 磷 
脂 抗 体 也 和 各 种 类 型 的 病态 妊娠 有 关 ， 包 括 发 生 于 
妊娠 后 期 的 胎儿 生长 缺陷 、 羊 水 过 少 、 先 光子 桨 和 
子 疾 、 胎 儿 容 迫 、 早 产 和 母体 血栓 形成 。 


皮肤 症状 
网 状 青 斑 ， 一 种 位 于 皮下 的 红 蓝 色 交 织 格 


子 状 的 斑纹 ， 也 常 出 现在 抗 磷脂 抗体 阳性 的 患 
者 中 。 一 些 研究 者 将 两 种 主要 的 表 斑 进行 区 别 : 
livedo reticularis (图 152-1; #274 152-1) 和 livedo 
racemosa ( 图 152-2; 彩 图 152-2), 后 者 是 一 种 浅 表 的 、 
线条 状 图 像 ， 可 能 有 更 大 的 病理 学 意义 。 以 青 斑 和 和 
卒中 为 主要 表现 的 Sneddon 综合 征 ， 在 许多 病例 中 
与 抗 磷脂 抗体 相关 。 

已 有 报道 皮肤 溃疡 和 皮肤 坏死 与 抗 磷脂 抗体 相关 。 


血小板 减少 症 


在 SLE 患者 中 ， 血 小 板 减 少 与 抗 磷脂 抗体 具有 
相关 性 ， 约 40% 的 抗 磷脂 抗体 阳性 患者 发 生 血小板 
减少 ， 而 抗 磷脂 抗体 阴性 患者 仅 有 10% 出 现 血 小 板 
减少 。 约 1/3 的 慢性 自身 免疫 性 血小板 减少 症 患者 
抗 磷脂 抗体 阳性 。APS 的 血小板 减少 多 为 中 度 ， 与 
出 血 没有 明显 关联 。 有 趣 的 是 ， 血 小 板 减 少 似乎 并 
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图 152-3 Libman-Sacksù HISH. 





没有 对 APS 患者 的 血栓 形成 产生 保护 效应 。 
372771 


Libman-Sacks 心 内 膜 炎 是 一 种 与 抗 磷脂 抗体 有 
关 的 非 感 染 性 疣 状 菊 生物 ， 可 发 生 于 SLE 和 非 SLE 
患者 (图 152-3)。 这 些 痪 生物 可 导致 栓塞 发 生 ， 进 
而 导致 缺 血性 事件 (如 人 卒中)。 


神经 系统 表现 


如 前 所 述 ， 卒 中 是 APS 的 主要 神经 系统 表现 。 
反复 发 生 卒 中 可 能 导致 多 发 脑 梗死 性 疾 呆 。 也 可 发 生 


SAREE EY 


短暂 性 脑 缺 血 发 作 。 很 多 与 卒中 并 不 明确 相关 的 神经 
系统 疾病 也 可 能 与 抗 磷脂 抗体 相关 ， 尽 管 循 证 医学 资 
料 显 示 相关 性 弱 于 卒中 。 这 些 病变 包括 横贯 性 峭 和 摔 炎 ， 
多 发 性 硬化 样 综合 征 、 舞 蹈 病 和 认 知 功能 障碍 。 


ARH 


恶性 APS 是 一 种 在 相对 短 的 时 间 内 CULA sk 
几 周 ) 多 处 发 生 血栓 形成 的 综合 征 。 典 型 的 血栓 形 
成 可 累及 供应 多 个 重要 器 官 GONE Wi. Tf. XM 
RIF) 的 小 血管 ， 导 致 严重 的 器 官 系统 功能 障碍 或 
衰竭 。 大 血管 的 血栓 (如 深 静 脉 血 栓 形 成 ) 则 很 少 


发 生 。 已 有 几 百 例 恶 性 APS 的 报道 。 大 约 一 半 的 患 
者 有 SLE sk APS 病史 ,或 者 两 种 疾病 都 有 ， 另 一 
半 的 患者 恶性 综合 征 是 APS 的 首发 症状 。 在 已 报道 
的 病例 中 ， 恶 性 APS 的 死亡 率 接近 50%。 主 要 的 死 
因 蚌 心脏 受累 (心肌 梗死 、 心 肌 微 血栓 形成 、 心 脏 
(ESCH) 和 肺 受累 (急性 呼吸 容 迫 综合 征 、 肺 栓 
塞 ) 表 现 。 在 一 些 病例 中 确定 了 明确 的 诱因 (如 感染 、 
手术 、 创 伤 或 抗 凝 药物 的 停 用 ) 。 


鉴别 诊断 


当 一 个 有 血栓 形成 的 患者 考虑 诊断 为 APS 时 ， 
最 重要 的 是 排除 血栓 形成 的 其 他 原因 (总 结 于 框 
152-1 中 )。 

反复 流产 应 由 高 危 产 科 或 生殖 内 分 泌 科 医生 和 
不 孕 症 的 专家 进行 评估 ， 以 排除 解剖 、 激 素 水 平 、 
新 陈 代 谢 以 及 基因 方面 的 因素 。 遗 传 性 血栓 形成 性 
疾病 (WHE 152-1) 也 与 反复 流产 有 关 。 

恶性 APS 可 能 产生 与 血栓 性 血小板 减少 性 紫 
qe WU P i Tp Ae E DL EAR 


诊断 方法 
APS 的 诊断 依据 为 ， 有 血栓 形成 或 习惯 性 流产 


遗传 性 

V 因子 Leiden 突变 
凝血 酶 原 基因 突变 
蛋白 C 缺乏 

HAS RE 

trcs ut Mi 

2 fap set P DECRE nie 0: 
获得 性 
EPER. ARH EAN 
Mth, FR, MASE 


rnm, dn. fury 
充血 性 心力 衰竭 

Behçet 病 

Fries er E 
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3i d: d i PP A — Pak eA HA TE 
依据 其 他 临床 表现 (没有 血栓 形成 或 流产 的 病史 ) 
诊断 APS 是 有 争议 的 。APS 的 国际 分 类 标准 对 于 临 
床 试验 是 有 帮助 的 ， 但 是 几乎 很 少 用 于 个 体 患 者 。 


抗 确 脂 抗体 的 实验 室 检 测 
抗 心 磷脂 抗体 

标准 的 抗 心 磷脂 抗体 检测 基 检 测 抗 磷脂 抗体 重 
要 的 一 线 检测 方法 。 持 续 阳 性 的 中 、 高 滴 度 IgG 或 
IgM 现 抗 心 磷脂 抗体 检测 与 APS 的 临床 表现 具有 强 


相关 性 。 短 暂 阳性 的 试验 结果 和 低 滴 度 抗体 很 难 评 
价 。 单 独 的 IgA 抗 心 磷脂 抗体 也 与 APS 呈 弱 相关 。 


j8 5t 37:35 jo 


狼疮 抗 凝 物 是 一 种 可 抑制 磷脂 依赖 性 凝血 反应 
的 抗体 。 需 行 一 项 或 多 项 筛选 试验 。 常 规 的 得 选 试验 
包括 检测 狼疮 抗 凝 物 的 活化 部 分 凝血 酶 原 时 间 (狼疮 


APTT) 和 Russell 蜂 蛇 毒 稀释 时 间 (dRVVT)。 如 果 


这 些 试验 中 有 一 项 时 间 延 长 ， 则 应 进行 其 他 2 种 筛选 
试验 。 一 种 混合 试验 可 用 于 除外 凝血 因子 缺乏 ， 即 将 
患者 血浆 和 正常 人 血浆 混合 , 可 纠正 某 一 种 因子 缺乏 ， 
但 不 能 纠正 狼 瘤 抗 凝 物 缺 乏 。 第 二 种 确证 试验 是 显示 
RAE ARCHES Mak a BGT 2H Tat ML F8] E KC 


查 白 质 免 疫 测定 法 


如 前 所 述 ， 钨 大 多 数 抗 磷脂 抗体 直接 针对 Br 
GP1 和 和 凝血 醇 原 ， 而 不 是 携带 负电 荷 的 磷脂 。 在 
APS 患者 中 ， 大 多 数 通过 抗 心 磷脂 检测 法 检测 出 的 
抗体 是 一 种 特异 性 的 B,-GP1 抗体 ， 狼 疮 抗 凝 物 检 
测 法 检测 特定 的 抗 B-GP1 d Mc iic SR BLUR. d 
By-GP1 免疫 测定 法 有 效 ， 有 日 对 于 APS 的 临床 表现 
较 传 统 的 抗 心 磷脂 试验 更 为 特异 。 目 前 ， 抗 B-GP1 
免疫 测定 法 被 当做 二 线 检测 手段 ， 并 用 于 初始 抗 心 
磷脂 抗体 和 狼疮 抗 凝 物 阴性 或 结果 不 确定 患者 的 检 
测 。 抗 凝血 酶 原 测 定 法 【有 时 使 用 凝血 酶 原 和 丝 氨 
酸 磷脂 的 复合 体 ) 正 处 于 研究 中 。 


针对 其 他 磷脂 的 抗体 


目前 ， 检 测 一 系列 针对 其 他 磷脂 (如 磷脂 酰 肌 
醉 、 磷 脂 酸 、 磷 上 脂 酰 胆 碱 ) 的 抗体 是 有 争议 的 。 一 
般 而 言 ， 这 些 试验 缺乏 标准 ， 而 且 在 抗 心 磷脂 、 狼 
HEDLEY AGT BB-GP1 试验 阴性 的 患者 中 临床 意义 还 
没有 确定 。 
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4E 152-2 ” 抗 磷 脂 抗 体 试验 的 建议 


一 线 检测 方法 
抗 心 磷脂 抗体 (IgG, IgM) 
SATE 

MiA (RE APTT, dRVVT) 
确证 试验 
混合 试验 
RUE ICH PER TI 
二 线 检测 方法 
抗 心 磷脂 抗体 (IgA) 
Ti B.- GP1 抗体 (IgG, IgM, IgA) 


研究 性 检测 方法 

PREMAS, HUSEIER - 丝氨酸 磷脂 
不 推荐 

抗 其 他 磷脂 的 抗体 


处 理 和 治疗 
4 i6 yp 



















再 发 血栓 形成 的 预防 


长 期 的 抗 雁 而 不 是 免疫 抑制 是 治疗 的 主要 部 
分 。 过 去 推荐 使 用 抗 凝 药 华 法 林 维 持 较 高 的 国际 标 
准 化 比值 (INR) 目标 值 (3.0 — 4.0)。 最 近 ， 随 机 
试验 表明 使 用 华 法 林 时 INR 目标 值 在 2.0 ~ 3.0 是 
适当 的 ， 且 该 领域 的 许多 专家 均 采 用 这 个 建议 。 在 
一 些 患者 中 已 应 用 普通 和 低 分 子 量 肝素 进行 抗 凝 治 
疗 。 一 般 来 说 ， 抗 凝 治疗 没有 明确 的 疗程 。 当 然 ， 
长 期 足 量 的 抗 凝 将 导致 出 血 并 发 症 的 风险 增加 ， 因 
此 制订 这 样 的 治疗 计划 必须 个 体 化 ， 并 且 要 考虑 到 
患者 的 年 龄 、 依 从 性 和 并 发 疾病 。 在 一 些 患者 中 ， 
抗 磷脂 抗体 检测 在 几 个 月 或 几 年 后 可 转 为 阴性 ， 此 
时 停止 抗 凝 是 否 安全 还 不 能 确定 。 


流产 的 预防 


在 曾 有 与 抗 磷脂 抗体 相关 流产 病史 的 女性 患者 
中 ， 未 作 治 疗 就 怀孕 ， 胎 儿 安全 出 生 的 概率 仅 有 约 
20%。 单 独 使 用 低 剂 量 的 阿司匹林 治疗 ， 胎 儿 安 全 
生产 率 会 显著 提高 ， 达 到 约 40%。 同 时 使 用 肝素 和 
低 剂 量 的 阿司匹林 治疗 ， 效 果 更 加 明显 ， 胎 儿 安全 
生产 率 将 达到 约 80%。 


对 于 持续 中 高 滴 度 抗 磷脂 抗体 的 女性 患者 和 一 
个 或 多 个 胎儿 流产 (大 于 10 周 孕 期 ) 或 有 血栓 形 
成 病史 的 女性 患者 ， 均 应 接受 治疗 。 对 于 有 早期 流 
产 (小 于 10 周 孕 期) 病史 或 低 滴 度 抗 磷脂 抗体 的 
女性 患者 ， 以 后 发 生 流产 的 危险 性 相对 较 低 ， 同 时 
治疗 上 也 很 难 做 出 决定 。 

对 于 没有 血栓 形成 病史 的 产科 APS 女性 患者 ， 
典型 的 治疗 方案 是 使 用 超 低 剂量 或 低 剂量 的 普通 肝 
X (每 12 小 时 5000 ~ 10 000 单位 )， 或 者 预防 剂 
量 的 低 分 子 量 肝素 。 在 分 娩 期 持续 抗 凝 ， 但 是 建议 
持续 到 产后 6 周 ， 目 的 是 为 了 防止 母体 血栓 形成 。 


KBE AK GSI EIA PB ME 


对 于 那些 无 症状 的 抗 磷 脂 抗体 阳性 个 体 ， 包 括 
那些 有 产科 APS 病史 、 现 处 于 非 孕 期 的 妇女 ， 除 非 
禁忌 ， 推 荐 使 用 低 剂 量 的 阿司匹林 。 这 种 建议 并 非 
有 充足 的 证 据 为 基础 ， 然 而 低 剂量 的 阿司匹林 能 降 
低 血栓 形成 的 风险 ， 其 副作用 的 发 生 率 很 低 ， 而 且 
很 便宜 。 


其 他 治疗 药物 


在 抗 磷脂 抗体 阳性 的 SLE RAP, MMR aT 
以 降低 血栓 形成 的 危险 性 。 抗 血小板 药物 (如 氧 吡 
格雷 ) 在 APS 中 的 效果 未 知 。 利 妥 昔 单 抗 治疗 在 
少数 APS 患者 中 产生 复杂 的 结果 。 静 注 免 疫 球 蛋 
A (IVIG) 已 用 于 数 个 使 用 肝素 和 阿司匹林 治疗 失 
败 的 习惯 性 流产 患者 。 然 而 一 项 小 的 随机 试验 显示 ， 
IVIG 没有 提高 疗效 。HMG-CoA 还 原 酶 抑制 剂 〈 他 
汀 类 ) 均 有 一 些 在 降低 胆 闫 醇 之 外 的 对 血管 有 益 的 
作用 。 在 APS 动物 模型 中 ， 他 汀 类 药物 显示 了 一 些 
益处 。 


避免 治疗 错误 


考虑 到 长 期 抗 凝 的 危险 ， 在 明确 患者 存在 抗 磷 
脂 抗体 和 需要 抗 凝 治疗 时 ， 说 慎 做 出 决定 是 非常 重 
要 的 。 理 想 状态 下 ， 抗 磷脂 抗体 或 狼 郊 抗 凝 物 或 中 
-高 滴 度 抗 心 磷脂 抗体 或 抗 B.-GP1 抗体 出 现 2 次 或 
2 次 以 上 ， 时 间 至 少 间 隔 2 一 3 个 月 。 应 该 芽 慎 采 
取 措 施 保证 狼疮 抗 凝 物 测定 是 完整 的 ， 且 包括 必要 
的 确证 试验 。 单 独 的 常规 APTT 延长 不 足以 证 明 狼 
疮 抗 凝 物 的 存在 。 最 后 ， 不 建议 进行 多 种 抗 磷脂 搞 
体 的 系列 检测 ， 如 已 经 进行 ， 需 谨慎 地 解释 试验 结 
果 。 如 前 所 述 ， 这 些 试 验 中 的 大 多 数 缺乏 标准 ， 而 


且 如 果 标 准 的 抗 磷脂 试验 阴性 ， 这 些 试验 结果 的 意 
义 并 不 可 信 。 


有 关 抗 磷脂 抗体 的 免疫 学 机 制 和 相关 高 凝 状态 
的 病理 生理 学 方面 的 研究 处 于 快速 进展 中 。 并 明 这 
些 机 制 可 以 提示 更 有 效 、 比 全 程 抗 凝 更 安全 的 治疗 
方法 。 例 如 ， 一 种 p.-GPI 特异 性 B 细胞 耐 受 原 已 
经 研制 成 功 ， 它 能 够 特异 性 地 降低 抗 B.-GPI 自身 抗 
体 的 水 平 。 


(Hoe 译 HUH R) 


参考 文献 


APS Foundation of America, Available at: hrpVy/apsfaorg，Aecessed 
March 17, 2007, 
This wem monpenfit organization provides information amd sapport to 
patients 
Antiphospholipid Syndrome Collaborative Registry (APSCORE), Avail- 
able at: hip//www.apscore.org. Accessed March 17, 2007. 
APSCORE is u national disease registry begun hy the National Institutes 


152 * RMSE 1073 


of Health. The website contains information for physicirns and jurtients. 
Hughes Syndrome Website. Available at: htpe//www.hughes-syndrome. 
org/overview.him, Accessed March 17, 2007. 
This website is a guod general source for information om the antiphospbalipud 
syndrome. 
Rare Thrombotic Disease Consortium. Available at hep// 
— epi usf.edu/ridcAindex. him. Accessed May 21, 2007. 
The “Information for Physicians” section contains good reviews on the 
antiphospholipid symdrome in general and on catastrophic antipbespholipid 
syndrume. 


L. Crowther MA, Ginsberg JS, Julian J, et al: A comparison of rwo 
intensities of warfarin for the prevention of recurrent thrombosis 
in patients with the antiphospholipid antibody syndrome. N Engl 
J Med 349:1133-1138, 2003. 


2 Derksen RHWM, Khamashta MA, Branch DW: Management of 
the obstetric antiphospholipid syndrome. Arthritis Rheum 
50: 1028-1039, 2004. 

This is an excellent evidence-based review. 
Miyakis S, Lockshin MD, Atsumi T, et al: International consensus 
statement on an update of the classification criteria for definite 
antiphospholipid syndrome (APS). J Thromb Haemost 4295-306, 
006. 


Although the criteria themselves are of limited clinical use, this con- 
sensus statement summarizes a large body of evidence-based data on the 
clinical manifestations of APS. 


» 





Beth L. Jonas * Robert A.S. Roubey 


JS XU: THK 


引言 





类 风湿 关节 炎 (rheumatoid arthritis, RA) 是 一 种 多 系统 炎 性 疾病 ， 全 球 发 病 率 约 为 人 口 总 数 的 1%。 
发 病 的 高 峰 年 龄 在 40 ~ 50 岁 之 间 ， 女 性 的 发 病 率 明显 高 于 男性 ; 但 随 着 年 龄 的 增加 ， 男 女 比 例 趋 于 均衡 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


RA 的 病因 尚未 完全 上 明确， 很 可 能 与 多 种 因素 
有 关 。 比 较 明确 的 有 遗传 因素 、 个 体 的 免疫 应 答 及 
某 些 刺激 因素 ， 可 能 是 细菌 或 病毒 源 性 ， 所 有 这 
些 因素 在 RA 的 发 病 中 都 发 挥 了 作用 。RA 与 位 于 
人 类 白细胞 抗原 (HLA)-DR 基因 高 可 变 区 的 保守 序 
列 一 一 即 所 谓 的 共享 表 位 相关 。 在 某 些 种 群 中 ， 这 
种 共享 表 位 的 存在 与 RA 的 易 感 性 和 严重 性 相关 。 
尽管 有 很 多 外 源 性 或 内 源 性 抗原 可 能 诱发 本 病 ， 但 
关节 源 性 抗原 的 推断 尚未 阐明 。 

病理 性 滑 膜 炎 是 本 病 的 标志 。 新 生 血 管 形成 是 
疾病 早期 的 突出 表现 ， 随 后 正常 薄 的 滑 膜 变 得 肥大 。 
滑 液 的 炎症 以 CD4+ 细胞 聚集 为 特征 。 在 局 部 ， 释 
放 的 细胞 因子 协助 介 导 组 织 破坏 和 软骨 降解 ， 最 终 
导致 骨骼 侵蚀 。 


临床 表现 


RA 的 诊断 是 非常 重要 的 ， 尤 其 是 现在 ， 早 
期 应 用 改善 病情 的 抗 风 湿 药 (disease-modifying 
antirheumatic drug，DMARD) 和 新 的 生物 制剂 已 
显示 出 对 疾病 预后 的 改善 。 美 国 风湿 病 学 会 的 诊 
断 标准 见 框 153-1。 最 终 ， 累 及 小 关节 的 、 对 称 
的 炎 性 多 关节 炎 见 于 所 有 的 患者 。 大 多 数 患 者 起 
病 隐 匿 ， 超 过 数 周 至 数 月 ， 但 有 些 患者 (49 10%) 
在 几 天 内 急性 起 病 。 手 和 脑 的 小 关节 是 最 常见 的 
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早期 受累 部 位 ， 但 有 些 患者 可 能 表现 为 单 关 节 炎 。 
早期 诊断 可 能 困难 ， 并 且慢 性 关节 痛 的 患者 必须 
定期 重新 评估 。 

症状 和 体征 包括 : 关节 痛 ， 滑 膜 炎 C 
增 厚 和 渗 液 ) FRM MK, HM, Rd 
显著 ;关节 通常 是 热 的 , 偶 有 红斑 ;关节 活动 受 限 ， 
前 辟 伸 侧 有 结 节 形 成 ， 部 分 患者 有 低热 ， 全 身 不 
适 和 疲劳 {图 153-1)。 关 节 外 表现 见于 较 重 的 
患者 ， 可 能 包括 干燥 综合 征 、 巩 膜 外 层 炎 和 巩膜 
炎 、 胸 膜 炎 、 肺 结 节 、 肺 纤维 化 、 心 包 炎 、 类 风 
湿性 血管 炎 以 及 Felty 综合 征 (图 153-2 ; BA 
153-2)。 

早期 的 实验 室 检查 结果 可 能 正常 ， 但 可 能 出 现 
血小板 增多 、 白 细胞 塔 高 ， 轻 度 贫 血 ( 正 色素 性 、 
正 细 胞 性 或 小 细胞 性 )、 血 沉 增高 及 CC 反应 蛋白 增高 。 
IgM 型 类 风湿 因子 阳性 见于 约 50% 的 患者 ， 而 且 随 
着 时 间 推 移 在 7096 一 7596 的 患者 中 出 现 。 环 瓜 氨 酸 
Hk (cyclic citrullinated peptide, CCP) 抗体 是 一 种 更 
敏感 的 标志 物 ， 并 且 可 以 见于 疾病 的 早期 。 自 关节 
抽出 的 炎 性 滑 液 一 般 表现 为 以 中 性 粒 细胞 增多 为 主 
的 白细胞 计数 增高 。 为 了 排除 晶体 性 关节 病 或 在 单 
美 节 炎 病例 中 排除 感染 ， 在 疾病 早期 进行 关节 滑 液 
分 析 是 非常 重要 的 。 


鉴别 诊断 


He 153-2 提供 了 RA 的 鉴别 诊断 。 


框 153-1 类 风湿 关节 炎 的 分 类 标准 ”( 1987 年 修订 ) 

. Rl e] X T 1 小 时 

.3 个 或 3 个 以 上 关节 区 的 关节 炎 

， 手 关节 炎 

.对 称 性 关节 炎 

.类 风湿 结 节 

. 血清 类 风湿 因子 阳性 

. X 线 改变 ， 凡 侵蚀 或 明确 的 关节 周 骨 质 减少 
* 如 果 忠 者 满足 上 述 七 项 标 冻 中 的 四 项 , 即 可 诊断 类 风湿 关节 炎 。 
Adapted from Arnett FC, Edworthy SM, Bloch DA, et al: The 
American Rheumatism Association 1987 revised criteria for the 
classification of rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum 31:315-324, 
1988.Reprinted with permission of Wiley-Liss, Inc., a subsidiary of 
John Wiley & Sons, Inc. 


2153-2 类 风湿 关节 炎 的 鉴别 诊断 


s 血清 阴性 准 柱 关节 病 ， 特 别 基 银 悄 病 关 节 炎 ,但 也 有 强 
直 性 痊 柱 炎 、 反 应 性 关节 炎 和 炎 性 肠 病 性 关节 炎 

a 多 关节 痛风 或 焦 磷 酸 钙 结晶 沉积 性 关节 炎 

a 早期 弥漫 性 结缔 组 织 病 ， 如 系统 性 红 班 狼疮 、 硬 皮 病 或 
多 发 性 肌 炎 

a 血色 素 沉 着 症 

» 血红 蛋白 病 或 血 友 病 相关 的 关节 炎 

=。 感染 性 关节 炎 ， 特 别 是 细小 病毒 B19 和 其 他 病毒 病原 体 

a APPEL AY BLS 

s 甲状腺 疾病 相关 的 关节 炎 ( 甲状 腺 功能 减退 或 甲状 腺 功 
能 亢进 ) 

HERES 

» 风湿 性 多 肌 痛 

= 风湿 热 

e 缚 节 病 


















诊断 方法 


对 于 患者 新 发 的 多 关节 痛 或 多 关节 炎 ， 应 详 
细 地 询问 病史 和 查 体 。 尽 管 RA 是 常见 的 ， 但 病史 
或 体格 检查 的 细节 可 能 提示 需要 特别 注意 的 其 他 病 
因 。 应 测量 关节 肿胀 和 压痛 的 程度 ， 以 证 实 滑 膜 炎 
的 真实 性 ， 并 且 为 将 来 随访 时 评价 病情 进展 建立 一 
个 基线 标准 。 疾 病 早期 X 线 通常 正常 。 关 节 周 图 骨 
质 减 少 往往 有 助 于 区 分 关节 疼痛 的 原因 是 炎 性 还 是 
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非 炎 性 的 。 手 〈《 和 足 ， 如 果 临 床 提示 ) 的 X 线 片 有 
助 于 基线 的 确立 。 在 基线 X 线 片 出 现 骨 侵蚀 是 一 种 
预后 不 良 因素 ， 并 提示 需要 积极 治疗 。 应 进行 滑 液 
分 析 以 证 实 炎 性 关节 病 ， 并 排除 其 他 原因 的 滑 膜 炎 ， 
包括 痛风 、 焦 磷酸 钙 沉 积 病 以 及 化 脓 性 关节 炎 。 其 
他 实验 室 检查 包括 类 风湿 因子 、 抗 CCP 抗体 、 全 血 
细胞 计数 、 生 化 检查 以 及 一 些 急性 期 反应 物 ， 如 血 
Ui. C 反应 蛋白 等 。 在 急性 起 病 的 病例 中 ， 应 进行 
细小 病毒 或 其 他 病毒 的 血清 学 试验 。 


处 理 和 治疗 
改善 病情 的 抗 风湿 药 ( DMARD ) 


- 般 常用 的 DMARD fh Fee HR BE HC 
Wr. FURS AR OK, Bee ey gitea 
杂 ， 但 它们 全 部 都 共有 抑制 炎症 应 答 并 过 制 滑 膜 炎 
的 作用 。 羟 氢 哗 对 疾病 的 极 早期 和 轻 症 患者 有 效 。 
因 其 可 沉积 于 色素 组 织 ， 故 建议 在 基线 及 每 年 进行 
眼科 评估 。 如 果 坚 持 标准 剂量 治疗 方案 (每 天 200 
一 400mg)， 并 常规 监测 ， 则 很 少 或 不 会 出 现 远 期 
眼 损 害 。 柳 氨 磺 胺 吡啶 口服 给 药 ， 其 剂量 应 从 每 天 
500mg 缓慢 加 量 至 2g。 一 些 患者 如 果 对 治疗 无 反应 ， 
则 可 能 需要 尝试 高 达 每 天 4g, 持续 4 — 6 周 的 治疗 。 
副作用 包括 消化 不 良 、 肝 功能 异常 、 白 细胞 减少 、 
贫血 及 皮 闭 。 至 少 在 治疗 的 前 3 个 月 需要 定期 监测 
全 血细胞 计数 和 肝 功能 检查 ， 并 在 此 后 定期 检查 。 
甲 氨 蝶 输 是 这 类 药物 中 最 常用 的 药物 ， 口 服 剂 
fit 10 一 25mg, 每 周 1 次 。 其 副作用 包括 消化 不 良 、 
口腔 溃疡 、 脱 发 ， 偶 见 血液 和 肝 功 能 异常 。 目 前 已 
证 实 长 期 用 药 发 生 肝 纤维 化 的 危险 极 小 ， 除 以 往 具 
有 了 肝 部 疾病 的 患者 外 ， 不 需 进 行 常规 肝 活检 。 一 般 
中 度 饮 酒 者 、 具 有 肝病 、 嫌 尿 病史 的 患者 或 者 肥胖 
症 患 者 的 治疗 需要 非常 谨慎 和 待 惕 。 在 开始 甲 氨 蝶 
叭 治疗 之 前 ， 患 者 应 进行 乙肝 病毒 和 丙肝 病毒 慢性 
感染 的 第 查 。 该 药 妊娠 其 禁用。 建议 补充 叶酸 每 天 
Img 以 减少 毒性 反应 。 尽 管 对 于 长 期 使 用 稳定 剂 一 
并 且 未 出 现 毒 性 反应 的 患者 ， 可 以 减少 监测 闫 率 ， 
但 仍 推荐 每 8 周 进 行 一 次 血 常规 和 肝 功 能 的 检测 。 
来 毛 米 特 经 口服 给 予 ， 在 连续 3 天 每 天 100mg 
的 负荷 剂量 后 ， 继 以 每 天 20mg 口服 。 它 已 显示 出 
具有 延缓 影像 学 进展 的 作用 。 常 见 的 副作用 包括 腹 
渔 、 转 氨 酶 升 高 、 可 逆 性 脱发 和 皮 疙 。 来 气 米 特 可 
以 导致 动物 致 畸 ， 所 以 计划 生育 的 男女 患者 必须 在 
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图 153-1 类 风 滥 关节 炎 中 早期 和 中 期 手 部 受 黑 。 
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妊娠 前 先 停 药 ， 并 且 服 用 考 来 炳 胺 (8g 每 日 3 次 ， 
连续 11 天 ) 清除 药物 。 采 用 与 甲 氨 鱼 叭 联合 用 药 
以 减少 来 气 米 特 的 用 量 (每 天 10mg) 是 一 种 备 选 
方案 ,但 其 远 期 的 安全 性 尚 不 能 确定 。 建 议 每 8 周 
检测 血 常规 和 肝 功 能 。 


生物 制剂 


依 那 西善 是 一 种 可 溶性 人 肿瘤 坏死 因子 
(TNF) 受 体 的 重组 二 形体 融合 蛋白 。 依 那 西 


i Emam eat I 


晚期 改变 包括 皮下 结 千 和 开 
始 出 现 手指 尺 便 偏 余 


普 ，50msg 皮下 注射 每 周 1 次， 已 证 实在 其 他 
DMARD 对 RA 治疗 效果 从 佳 时 有 效 。 注 射 部 位 
反应 很 常见 ， 但 很 少 限制 治疗 。 英 夫 利 背 单 抗 是 
一 种 与 TNF 结合 并 使 其 失 活 的 单 克隆 抗体 。 像 依 
那 西 普 一 样 ， 它 在 传统 的 DMARD 治疗 RA 无 效 
时 应 用 。 给 药方 法 是 在 第 0、2、6 周 静 脉 注射 ! 
次 ， 以 后 每 8 周 1 次 。 可 能 出 现 输液 反应 ， 但 是 
通常 很 经。 最 新 的 抗 TNF 抗体 一 一 阿达 木 单 抗 ， 
是 一 种 皮下 注射 的 完全 人 源 性 单 克隆 抗体 ，40mg 


图 153-2 ”类 风湿 关节 炎 的 关节 外 表现 。 





结 节 的 剖面 中 心 为 纤维 蛋白 样 坏死 区 UE 
TD WB A dE MET ent 


隔 周一 次 。 已 有 有 关 感 染 的 报道 ， 一 些 可 危及 生 
命 ， 因 此 在 衰弱 的 患者 中 应 慎 用 。 曾 经 有 严重 感 
染 的 报道 ， 特 别 是 结核 。 因 此 ， 建 议 患 者 在 开始 
fit TNF 治疗 之 前 进行 纯化 蛋白 衍生 物 (purified 
protein derivative, PPD) 结核 菌 素 试验 。 美 国 
食品 和 药品 管理 局 已 核准 阿 那 白 沾 素 (一 种 白 细 
胞 介 素 -1 SERIA) 治疗 RA。 其 使 用 方法 为 
每 天 100mg， 皮 下 注射 。 其 疗效 似乎 不 大 ， 但 它 
可 能 是 一 个 那些 其 他 治疗 无 效 的 患者 获得 更 有 效 
治疗 的 选择 方案 。 注 射 部 位 的 反应 可 能 很 严重 ， 
但 通常 在 治疗 4 一 6 周 后 消退 。 

对 应 用 DMARD 或 TNF-a 抑制 剂 治疗 效果 不 
明显 的 患者 ， 两 种 独特 作用 机 制 的 新 制剂 可 能 提 
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供 良好 的 临床 疗效 。 利 妥 昔 单 抗 是 一 种 使 B 细胞 
消耗 的 抗 CD20 的 单 克隆 抗体 ， 由 静脉 注射 给 药 ， 
两 次 剂量 之 间 间 隔 2 周 。 因 为 该 药物 能 够 长 期 有 
效 地 抑制 B 细胞 ， 每 6 个 月 一 次 给 药 便 足 够 了 ， 
而 不 必 更 频繁 。 阿 巴西 普 是 一 种 抑制 T 细胞 活性 
的 选择 性 共 刺 激 调节 剂 。 该 药 每 月 1 次 静脉 注射 。 


皮质 激素 


全 身 应 用 皮质 激素 对 RA 的 治疗 是 有 效 的 ， 但 
显著 的 长 、 短 期 毒性 限制 了 其 使 用 。 如 果 病 情人 允许 ， 
泼 尼 松 的 剂量 应 该 保持 在 每 天 10mg 以 下 ， 并 且 多 
数 在 早晨 服用 。 一 旦 DMARD 起 效 ， 皮 质 激素 应 逐 
渐 减 量 。 有 时 在 控制 单个 关节 炎症 时 ， 关 节 腔 内 注 
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射 皮质 激素 是 非常 有 效 的 ， 但 注射 间隔 不 能 小 于 3 
个 月 ， 并 且 存 在 局 部 感染 时 禁用 。 


3k di e di X H 


JEK ktis (NSAID) 干扰 前 列 腺 素 的 产生 ， 
并 因此 减轻 疼痛 和 炎症 . NSAID 具有 过 多 的 副作用 ， 
最 常见 的 是 消化 性 溃疡 。 新 的 选择 性 环 氧 化 艇 -2 抑 
制剂 与 传统 的 NSAID 相 比 可 能 具有 一 些 优点 ， 因 
为 其 消化 性 泪 疡 的 相对 风险 较 少 。 然 而 ， 当 前 所 关 
心 的 潜在 的 心血 管 毒性 使 医生 在 选择 药物 时 应 慎重 
考虑 。 所 有 的 NSAID 都 有 明显 的 肾 不 良 反 应 ， 尤 
其 在 老年 人 中 更 显著 ， 包 括 急 性 肾 衰竭 和 水 肿 。 作 
为 一 项 规则 ，NSAID 应 作为 DMARD 药物 的 辅助 
用 药 ， 并 且 绝 不 作为 已 确诊 RA 患者 的 单一 治疗 ， 
因为 它们 不 能 改善 疾病 的 病情 。 


药物 治疗 


NSAID 是 活动 性 疾病 治疗 的 首选 药物 。NSAID 
不 能 有 效 控制 病情 的 患者 ， 可 以 考虑 使 用 小 剂量 的 
WES (每 天 10mg), 至 少 用 至 DMARD 起 效 之 后 。 
大 多 数 RA 患者 需要 DMARD 治疗 ， 串 者 一 经 确诊 
RA 后 即 应 开始 应 用 这 些 药物 。 对 于 中 、 重 度 病情 
活动 的 患者 ， 延 迟 使 用 此 类 药物 将 导致 不 可 道 的 关 
节 破 坏 。 在 给 予 治疗 剂量 之 后 的 3 个 月 内 ， 患 者 可 
能 对 DMARD 的 治疗 无 反应 。 疗 效 的 评价 需要 经 常 
监测 疾病 的 活动 程度 。 如 果 没 有 病情 稳定 的 证 据 ， 
那么 这 些 药物 应 有 所 改变 。 即 便 患 者 治疗 有 明显 的 
临床 效果 ， 仍 建议 定期 进行 X 线 评估 ， 因 为 侵袭 性 
疾病 的 进展 需要 加 强 治疗 。 当 甲 氮 蝶 哈 的 疗效 不 明 
wn, OT LAA SCR I heyy AR AIT. n 
联合 柳 氮 磺胺 吡啶 、 来 氟 米 特 或 TNF 抑制 剂 。 如 果 
已 达到 全 身 控制 ， 但 个 别 关节 仍然 存在 活动 性 炎症 ， 
可 考 虚 关 节 腔 内 注射 皮质 类 固 醇 。 有 时 可 能 需要 重复 
注射 ， 但 在 一 个 关节 每 年 不 能 超过 3 次 。 若 一 个 关节 
需要 多 次 频繁 的 注射 ， 则 提示 需要 更 强 的 全 身 治疗 ， 
或 在 持续 单 关 节 炎 的 病例 中 进行 手术 治疗 。 


外 科 治 疗 


外 科 手 术 的 主要 原因 是 减轻 疼痛 或 恢复 功能 。 
手术 方案 的 选择 包括 滑 膜 切除 术 (关节 或 肌 腿 )、 
关节 成 形 术 以 及 关节 了 融合 术 。 滑 膜 切除 术 可 用 于 肤 
关节 、 鹏 关节 、 掌 指 关 节 或 药物 治疗 无 效 的 其 他 关 
节 。 如 果 病 情 活 动 持续 ， 滑 膜 组 织 很 可 能 重新 长 入 


关节 ， 但 患者 能 够 经 历 若干 年 的 疼痛 缓解 。 关 节 成 
RERO BRAT, HOCH. dX 
WRH GE) 间 关 节 。 房 和 肘 关节 置换 现在 已 为 人 
们 所 接受 ， 腕 关节 及 趴 关节 置换 尚 在 萌芽 之 中 。 新 
修复 材料 和 骨 水 泥 假 体 的 使 用 可 能 会 改善 远 期 发 病 
率 。 昌 然 关 节 置 换 术 应 尽 可 能 地 延期 进行 ， 但 其 可 
以 使 合适 的 患者 病情 得 到 缓解 。 关 节 了 融合 术 仍 然 是 
难 治 性 腕 关节 或 趴 关节 关节 炎 的 一 个 选择 。 


避免 治疗 错误 


炎 性 关节 病 的 诊断 应 被 确定 。 应 确定 其 疼痛 是 
由 于 活动 性 滑 膜 炎 引 起 ， 还 是 继 发 于 退行 性 改变 。 
AETHER IB AE. tE DMARD 治疗 的 问题 凸显 时 这 
点 特别 重要 。 如 果 治 疗 没有 反应 ， 那 么 保持 对 潜在 
药物 相互 作用 的 清醒 认识 ， 不 断 对 患者 进行 重新 评 
估 ， 调 整治 疗 药物 或 治疗 方法 ， 是 至 关 重 要 的 。 建 
议 患者 到 风湿 病 专家 那里 看 病 是 可 取 的 ， 特 别 是 出 
于 疾病 教育 的 目的 。 如 果 出 现 功能 恶化 或 者 当 患 者 
出 现 全 身 不 适时 考虑 全 身 应 用 皮质 激素 ， 或 者 在 一 
个 关节 存在 持续 性 炎症 (这 可 以 导致 畸形 )， 或 者 
考虑 外 科 手 术 治疗 时 ， 也 要 考虑 治疗 安排 。 


LE T Ed 


对 于 慢性 疼痛 及 炎 性 关节 病 患者 ， 心 理 因 素 是 
上 分 重要 的 。 这 些 都 需要 解决 ， 并 且 需 要 与 专科 医 
生 联 合 处 理 ， 包 括 理疗 学 家 、 职 业 治 疗 师 、 社 会 工 
作者 、 护 士 及 患者 家 届 。 患 者 教育 和 自我 管理 能 力 
是 非常 重要 的 。 


关于 遗传 因素 在 RA 发 生发 展 中 的 作用 、 细 胞 
因子 在 活动 性 疾病 中 的 作用 以 及 基于 这 些 发 现 而 引 
入 靶 向 治疗 的 研究 , 已 取得 重大 进展 。TNEF 抑制 剂 、 
B 细胞 投向 治疗 及 共 刺 激 凋 节 剂 为 我 们 抗 风湿 治疗 
的 手段 做 出 了 巨大 贡献 。 新 型 生物 制剂 激增 的 情况 
即将 出 现 ,包括 新 的 TNE 抑制 剂 . 抗 白介素 -6 治疗 、 
新 的 直接 对 抗 白介素 -1 的 制剂 等 。 目 前 正在 寻找 并 
建立 新 的 治疗 目标 。 未 来 十 年 将 对 可 能 引起 疾病 话 
动 的 炎症 机 制 以 及 新 的 治疗 技 点 进行 更 多 的 研究 。 
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硬 皮 病 


引言 


硬 皮 病 是 一 组 以 皮肤 炎 性 改变 和 纤维 化 为 特征 的 慢性 自身 免疫 性 疾病 ( 图 154-1 ; BH 154-1 )。 系 
统 性 受累 和 治疗 反应 可 能 和 皮肤 受累 的 范围 相关 。 系 统 性 硬化 症 分 为 三 个 主要 临床 亚 型 ， 局 限 皮 于 型 硬 
皮 病 (limited cutaneous scleroderma, IcSSc )、 弥 漫 皮肤 型 硬 皮 病 ( diffuse cutaneous scleroderma, 
dcSSc ) 和 重生 综合 征 。 三 种 亚 型 主要 根据 皮肤 受累 的 范围 和 程度 来 互相 区 分 。 局 部 或 局 限 型 硬 皮 病 包 插 
硬 斑 病 和 线性 硬 皮 病 ， 为 皮肤 的 硬化 病变 而 无 内 脏 受 累 。 系 统 性 硬化 症 还 可 表现 为 仅 有 内 脏 受 累 而 无 皮 
肤 硬化 。 弥 漫 型 硬 皮 病 包 括 两 个 综合 征 ; CREST 皮肤 钙 质 沉着 症 、 雷 诺 现象 (Raynaud phenomenon, 
RP )、 食 管 运 动 障碍 、 指 (Cub) 端 硬 化 和 毛细 血管 扩张 ] 和 弥漫 性 系统 性 硬化 症 。 系 统 性 硬化 症 除 累及 
皮肤 外 ， 还 可 累及 血管 、 关 节 、 上 骨骼 肌 和 内 脏 ， 如 胃 上 肠 道 、 心 脏 、 肾 和 肺 。 在 美国 ， 该 病 的 发 病 率 为 每 
年 每 100 万 人 中 有 20 ~ 30 例 新 发 病例 ， 患 病 率 为 每 100 万 人 中 105 ~ 138 A, X: 男 发 病 率 比例 为 


3 : 1， 发 病 年 龄 高 峰 为 40 ~ 60 岁 。 未 发 现 明显 的 种 族 差 异 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


硬 皮 病 的 病因 至 今 尚 不 明确 ， 单 孵 双 生 的 共同 
患 病 率 低 于 其 他 风湿 性 疾病 ， 如 类 风湿 关节 炎 和 狼 
郊 ， 这 提示 环境 因素 在 发 病 机 制 中 起 着 重要 作用 。 
最 初 的 调查 显示 硬 皮 病 是 多 基因 的 复杂 疾病 。 有 易 
感 踪 传 背 景 的 个 体 经 感染 、 有 机 溶剂 、 药 物 或 环境 
因素 等 诱发 因子 的 刺激 可 以 发 病 。 相 关 的 环境 因素 
包括 硅 尘 、 特 定 的 溶剂 、 药 物 和 化 疗 药物 等 。 几 项 
回顾 性 研究 显示 ， 乳 腺 硅胶 假 体 植 人 的 女性 患 病 风 
险 没 有 增加 。 

临床 表现 包括 血管 炎 、 纤 维 化 和 免疫 学 特征 。 
致 病因 素 包 括 内 皮 细胞 损伤 和 血管 闭塞 、 表 皮 和 内 及 
成 纤维 细胞 的 基质 沉积 增加 ， 以 及 细胞 和 体液 免疫 反 
应 激活 。 遗 传 因素 在 疾病 电感 性 中 具有 作用 ， 但 并 没 
有 单个 的 主要 组 织 相 容 性 复合 体 等 位 基因 与 各 人 种 患 
硬 皮 病 的 风险 增加 相关 。 微 拒 合 状态 【母体 循环 内 持 
续 存 在 胎儿 细胞 ) 可 能 与 该 自身 免疫 性 疾病 的 免疫 激 
活 相 关 。 弥 漫 型 硬 皮 病 中 完全 缓解 很 少见 。 
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临床 表现 
局 限 皮 肤 型 硬 皮 病 (IcSSc ) 


皮肤 局 限 性 纤维 化 ， 累 及 四 上 肢 术 端 和 面部 ， 
偶尔 晚期 可 发 生 及 动脉 高 压 、 肺 纤维 化 和 小 肠 吸收 
不 良 。CREST 综合 征 表现 为 销 质 沉着 、 和 雷诺 现象 
(RP)、 食 管 功能 障碍 . d CHE) 端 硬化 和 毛细 血 
管 扩 张 ， 与 IcSSec 非常 类 似 。10 年 的 生存 率 大 于 
70% . 


3k i MM WAR A ( dcSSc ) 


广泛 皮肤 纤维 化 ， 累 及 四 肢 远 端 和 近 端 〈《 肘 的 
近 端 }、 躯 干 和 面部 。 皮 肤 增 厚 常 快速 进展 ， 并 可 
星期 发 生 内 脏 疾 病 ， 累 及 胃 肠 道 、 肺 、 心 脏 和 肾 。 
大 多 数 可 和 触 诊 肌 妥 摩 擦 音 ， 并 伴 有 屈曲 性 挛缩 。10 
年 生存 率 通常 小 于 70%。 


无 皮肤 硬化 的 硬 皮 病 
一 些 硬 皮 病 患者 没有 可 党 察 的 皮肤 硬化 ， 而 


图 154-1 进行 性 系统 性 硬化 ( 硬 皮 病 ) 。 






指 端 硬化 : TAREA PII. MR 
半 届 曲 位 ; TMA, 指 尖 突出 
JEn mes 


表现 为 肺 纤维 化 或 肾 、 心 脏 、 胃 肠 道 疾病 。 可 伴 有 
RP. 


EGS 


VB SE WAG PEAR Cr EAS DULAS i OR Dg RE Rz AK 
纤维 化 ， 还 包括 一 种 或 多 种 结缔 组 织 病 的 典型 特征 ， 
如 类 风湿 关节 炎 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 多 发 性 肌 炎 、 
皮 肌 炎 或 干燥 综合 征 等 。 


雷诺 现象 (RP) 


RP 是 一 种 因 寒 冷 刺激 或 情绪 紧张 引发 的 可 
逆 性 血管 痉挛 ， 在 硬 皮 病 患 者 的 病程 中 发 生 率 为 
95%。 它 可 伴 有 皮肤 颜色 苍白 、 肢 端 发 绀 ( 变 蓝 ) 
和 再 灌注 充血 ( 变 红 )。 典 型 情况 下 , 它 可 累及 手指 、 
Wet. MAAR, Wa ROME, MMS, sp 
生 缺 血性 坏死 ， 导 致 15% ~ 25% 的 患者 出 现 指 尖 
沉 疡 。 在 这 些 组 织 坏 死 区 可 发 生 坏 痊 或 重 伙 感染。 
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皮肤 


在 IcSSsc 中 ， 皮 肤 增 厚 在 数 年 内 进展 极 小 ， 并 
有 目 与 内 脏 疾 病 的 发 生 不 相关 。 和 钙 质 沉着 症 是 皮 内 或 
皮下 的 凑 磷 灰 石 钙 沉 积 ， 常 出 现 于 指 ( 趾 ) 垫 、 前 
aibi, AEE. PRA AY LIS RAKSHA 
细 血 管 扩 张 是 IcSSc 的 典型 表现 ， 常 出 现 于 手指 、 
面部 、 居 和 前 胸 。 在 甲 裙 毛细 血管 显微镜 检查 中 ， 
弥漫 型 和 局 限 型 硬 皮 病 均 可 见 扩张 的 毛细 血管 祥 。 
而 在 dcSSc 中 ， 可 见 甲 福 血管 缺乏 。 

在 dcSSc 的 疾病 早期 ， 患 者 可 能 主诉 手 部 浮肿 
或 水 肿 (水 肿 期 )， 数 周至 数 月 后 皮肤 变 厚 和 坚硬 
(硬化 期 )， 伴 或 不 伴 皮 肤色 素 沉 着 不 足 或 沉着 过 度 。 
几 年 后 ， 皮 肤 可 恢复 到 正常 厚度 或 变 薄 (萎缩 期 )。 
口 周 受累 导致 唇 部 变 薄 、 放 射 性 皱 衫 及 张口 受 限 。 
在 dcSSc 的 早期 ， 皮 肤 硬 化 进展 迅速 ，2 年 内 达到 
高 峰 。 它 与 内 脏 疾 病 的 进展 及 发 生 关节 挛缩 密切 相 
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关 。 在 临床 试验 中 采用 皮肤 评分 来 评估 这 些 变化 。 
值得 注意 的 是 ， 皮 肤 受 累 的 自然 病程 随时 间 延 长 可 
逐渐 减退 ， 甚 至 在 未 经 治疗 的 情况 下 。 


肌肉 骨骼 


关节 痛 和 关节 强直 可 累及 小 关节 和 大 关节 。 由 
于 dcSSc 特有 的 纤维 性 腿 稍 炎 和 肌 腿 炎 ， 通 常 可 在 
届 肌 有 或 伸 肌 彩 上 方 甬 及 肌 腿 摩擦 音 。 它 们 可 能 与 
皮肤 增 厚 、 肾 受累 和 生存 率 减 小 相关 。 由 于 皮肤 纤 
维 化 和 钙 质 沉着 的 进展 ， 患 者 的 关节 活动 范围 可 明 
显 下 降 。 也 可 见 到 侵蚀 性 关节 病 。 患 者 可 发 生 近 端 
肌 无 力 ， 伴 有 肌 炎 的 肌 电 图 和 病理 学 证 据 。 


qmi 


80% 的 硬 皮 病 忠 者 最 终 会 出 现 食管 功能 障碍 。 
最 常见 的 症状 是 胃 灼 热 和 胸骨 下 吞咽 采 难 。 常 规 的 
钢 餐 造影 检查 显示 食管 远 端 运 动 减弱 。 经 典 的 食管 
测 压 发 现 食管 下 端 括约肌 功能 不 全 和 食 答 远 端 平滑 
腕 部 分 收缩 减低 。20% — 6096 的 患者 出 现 小 肠 功 
能 障碍 。 蜘 动 减少 导致 肠 内 淤积 和 扩张 ， 这 使 细菌 
过 度 生长 ， 引 起 脂肪 吸收 不 良 ， 最 终 营 养 不 良 。 假 
性 梗阻 是 罕见 的 并 发 症 ， 表 现 为 餐 后 剧烈 的 骨 胀 和 
绞 痛 。 小 肠 运 动 减弱 导致 功能 性 肠 梗阻 ， 其 症状 类 
似 于 机 械 性 肠 梗 阻 。 结 肠 运 动 减弱 会 出 现 便 秘 ， 或 
便秘 与 腹泻 交 圭 。 在 横 结 肠 和 降 结肠 的 系 膜 小 肠 
游离 部 ， 由 于 肌肉 的 片 状 莹 缩 而 导致 发 生 宽 口 的 惑 
室 。 肝 、 胆 道 、 胰 腺 很 少 受累 。 在 抗 线粒体 抗体 
(antimitochondrial antibody, AMA) 阳性 的 原 发 性 
胆汁 性 肝 硬 化 患者 中 ， 肝 病 似乎 更 常 与 局 限 皮肤 型 
硬 皮 病 密切 相关 。 


肺 


多 于 70% 的 系统 性 硬化 症 (弥漫 皮肤 型 硬 皮 病 ) 
患者 会 出 现 肺 受累 ， 它 是 疾病 相关 死亡 率 的 最 常见 
原因 (图 154-2; 彩 图 154-2)。 间 质 性 肺病 (interstitial 
lung disease, ILD) 和 肺 血管 疾病 并 发 肺动脉 高 压 
是 主要 的 临床 表现 。 间 质 性 肺病 最 常见 的 症状 是 劳 
力 性 呼吸 困难 和 干咳 。 常 可 疗 及 双 肺 底 吸 气 末 干 畦 
音 ， 胸 片 显示 网 状 间 质 改变 或 纤维 化 ， 多 出 现在 下 
肺 野 。 常 常 有 限制 性 通气 障碍 。 高 分 辨 率 CT 显示 
毛 玻璃 样 改变 ， 提 示 活 动 性 肺 泄 炎 。 支 气管 肺泡 洪 
洗 (bronchoalveolar lavage, BAL) 通过 检查 是 否 有 
肺泡 巨 噬 细胞 和 粒 细 胞 增加 ， 以 及 粒 细 胞 比例 是 否 


增加 (总体 细胞 内 中 性 粒 细胞 > 3% 2X 08 RR TIERS AT 
胞 > 2.2%), 从 而 有 助 于 判定 是 否 有 活动 性 炎症 CB 
泡 炎 )。 间 质 性 肺泡 炎 可 进展 为 纤维 化 伴 不 可 道 的 知 
痕 形 成 ， 继 而 出 现 肺动脉 高 压 和 组 织 缺 氧 。 与 严重 限 
制 性 疾病 相关 的 危险 因素 包括 恩人 、 男 性 、 弥 漫 皮 肤 
型 疾病 的 年 轻 患 者 以 及 存在 抗 拓扑 异 构 酶 1 抗体 。 

大 约 5% 的 IcSSc 患者 会 出 现 以 快速 进展 的 呼 
豚 困 难 和 第 二 心音 肺动脉 克成 分 增强 为 主要 特征 的 
肺动脉 高 奈 , 典 型 的 是 在 RP 发 病 后 10 一 30 年 出 现 。 
偶尔 ， 患 者 会 有 抗 U3 核糖 核 蛋 白 (pi U3 RNP) Ji 
体 。 弥 散 功 能 严重 减低 ， 心 电 图 (ECG) 提示 右 心 
功能 不 全 。 预 后 不 良 ， 生 存 中 位 值 小 于 2 年 的 患者 
可 给 予 静脉 内 或 皮下 注射 前 列 环 素 、 萌 多 芬 ， 一 日 
3 次 ， 吸 人 伊 治 前 列 素 (iloprostacyclin)， 或 内 皮 素 
受 体 持 抗 剂 来 改善 。 许 多 患者 需要 联合 治疗 。 


心脏 


临床 上 有 症状 的 心包 疾病 较 少 见 (5% 一 
16%)。 超 声 心 动 图 检查 提示 大 约 41% 的 无 症 
状 硬 皮 病 患者 有 少量 心包 积 液 。 大 量 心包 积 液 
( > 200m1) 可 导致 心 肚 压 塞 ， 是 预后 不 良 及 肾 危 
象 发 生 风险 增加 的 标志 。 心 肌 炎 罕 见 ， 但 可 发 生 于 
系统 性 硬化 症 并 发 骨骼 肌 炎 的 患者 。 心 肌纤维 化 会 
导致 收缩 期 或 每 张 期 功能 障碍 。 大 约 37% AY ABH aK 
温 皮 肤 型 和 局 限 皮 肤 型 ) 在 静 息 状态 下 ECG 异常 。 
室 上 性 和 室 性 心律 失常 更 常 发 生 于 dessc 患者 。 心 
律 失常 与 死亡 率 具有 强 相 关 性 ， 并 与 心 禹 入 受累 
的 严重 程度 有 关 。 


肾 


25% 的 dcSSc 患者 会 发 展 成 肾 危 象 ， 而 在 
IcSSc 患者 中 只 有 19%, BRIN PEE (scleroderma 
renal crisis, SRC) 定义 为 新 发 的 急 进 现 高 血压 和 
迅速 进展 的 少 尿 型 肾 衰竭 。 这 些 患者 血浆 肾 素 活 性 
增加 ， 可 出 现 活 动 性 尿 沉 洁 〈 镜 下 血尿 、 和 蛋白 尿 )， 
或 缺 血 性 肾 损伤 特征 (急性 肾 小 管 坏死 ) 伴 粗 大 棕 
色 管 型 ， 或 静止 性 尿 沉渣 。 微 血管 病 溶血 性 贫血 和 
血小板 减少 是 显著 的 血液 学 特征 。 一 些 患 者 表现 为 
充血 性 心力 衰竭 、 室 性 心律 失常 或 大 量 心包 积 液 。 
dcSSc 患者 发 展 为 SRC 的 高 危 因素 包括 : 快速 进展 
的 皮肤 增 厚 、 病 程 小 于 4 年 、 抗 RNA RAM ML 
体 阳 性 、 前 期 大 剂量 使 用 类 辕 醇 (AA > 20mg), 
血清 肌 栈 水 平 大 于 3mg/dL。 所 有 这 些 因素 提示 预后 
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图 154-2 ”进行 性 系统 性 硬化 ( PSS; WES); MXN. 
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端 硬化 
^R. 洲 背 美国 人 或 美国 本 土 种 族 (印第安 人 )、 无 RP、 
临床 结局 有 肌 腿 摩 擦 音 。 局 限 性 硬 皮 病 初 起 表现 相对 较 轻 ， 


但 随 着 时 间 延 长 逐渐 出 现 内 脏 受 累 ， 最 主要 的 是 及 
目前 硬 皮 病 5 年 和 10 年 的 生存 率 分 别 是 80% ~ 动脉 高 压 。 


85% 和 60% ~ 6595, PBEM (10 年 生存 率 为 

40% 一 60%) 的 预后 较 局 限 性 硬 皮 病 (10 年 生存 率 ”鉴别 诊断 

> 70%) FE, 主要 原因 是 早期 出 现 内 脏 受 累 的 危险 

更 大 。 其 他 不 良 预 后 因素 包括 : 发 病 年 龄 较 高 、 非 鉴别 诊断 需 考虑 几 个 硬 皮 样 疾病 。 这 些 包 括 局 
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部 硬 皮 病 ， 伴 纤维 化 累及 不 同 部 位 、 不 同 皮肤 水 平 ， 
有 时 累及 下 面 的 软组织 、 肌 肉 或 骨 赃 。 女 性 和 儿童 
更 容易 患 病 。 亚 型 包括 扳 立 性 或 全 身 性 硬 斑 病 、 线 
性 硬 皮 病 、 结 节 性 CHEESE) 硬 皮 病 和 罕见 的 局 
部 大 疮 性 病变 。 弥 漫 性 硬 皮 病 伴 旱 酸性 细胞 增多 ( 嗜 
ARERR) 可 表现 为 肿胀 、 俩 硬 和 活动 范围 受 限 ， 
但 通常 不 累及 手 和 面部 。 它 们 有 时 与 前 期 的 创伤 有 
关 。 

其 他 疾病 可 类 似 于 系统 性 硬 皮 病 (systemic 
scleroderma，SSc)。 胰 岛 素 依赖 性 糖尿 病 患者 会 
DES CE) 端 硬化 和 掌 筋 膜 纤维 化 ， 尤 其 是 青 
少年 发 作 型 一 一 被 称 为 糖尿 病 背 椎 病 (diabetic 
chiropathy)。 一 种 新 的 疾病 一 一 肾 源 性 纤维 化 皮肤 
病 ， 可 发 生 于 肾 功 能 不 全 患者 使 用 包 造 影 剂 进行 
MRI 成 像 后 。 这 种 疾病 非 自 身 免疫 性 ， 但 可 发 生 于 
因 任 何 原因 的 透析 患者 或 肾 功能 不 全 患者 。 如 果 药 
物 治 疗 或 肾 移 植 后 肾 功 能 改善 ， 这 种 疾病 可 能 会 在 
一 些 (而 非 全 部 ) 患者 中 有 所 改善 或 缓解 。 这 种 疾 
病 伴 有 明显 的 、 常 常 快速 进展 的 全 身受 累 ， 常 因为 
皮肤 受累 并 发 感染 和 器 官 功能 障碍 而 致死 。 该 病 常 
常 非常 疼痛 ， 并 且 很 快 在 数 天 内 因 关 节 挛 缩 导致 残 
疾 。 慢 性 移 秆 物 抗 宿 主 病 ， 尤 其 在 骨髓 移植 后 ， 可 
出 现 很 多 与 SSc 相同 的 临床 、 生 化 和 组 织 学 特征 。 
环境 暴露 因素 (吸入 环 氧 树脂 、 氧 乙烯 、 硅 尘 、 有 
机 游 剂 和 杀 虫 剂 ， 食 和信 有毒 油 菜 籽 烹调 油 ， 或 注射 
AM RB X) 也 可 产生 SSe 的 特征 。 其 他 可 导 
致 诊断 混淆 的 复杂 和 少见 疾病 包括 Sézary 综合 征 、 
HER, AMAIE, Werner 综合 征 、 迟 发 性 皮肤 
路 啉 病 、 早 误 、 苯 两 坪 尿 症 、 局 部 脂 质 营养 不 良和 
POEMS 综合 征 ( 浆 细胞 恶性 增生 、 多 神经 病 、 器 
官 巨大 症 、 单 克隆 增多 症 和 硬 皮 病 样 皮肤 改变 )。 


诊断 方法 


通过 评估 患者 自身 抗体 形成 和 主要 和 靶 器 官 受累 
的 证 据 ， 而 达到 系统 性 硬 皮 病 的 诊断 。 其 他 结缔 组 
织 靖 的 特征 (如 狼疮 或 皮 肌 炎 ) 需要 仔细 评估 。 

与 deSSc 相关 的 自身 抗体 是 抗 拓 扑 异 构 酶 I 
(Scl 70) 或 抗 RNA RABE I 和 而 抗体 。 抗 着 丝 点 
抗体 发 现 于 多 达 90% 的 IcSSc 患者 和 5% 的 dcSSc 
患者 。 其 他 有 意义 的 检查 包括 手 部 X 线 片 〈( 肢 端 骨 
质 洲 解 和 钙化 )、 胸 部 X 线 片 ( 双 肺 底 纤 维 化 ) fx 
管 X 线 片 ( 春 钢 显示 运动 减弱 )。 肺 功能 检查 显示 


限制 性 弥散 功能 障碍 ， 高 分 辨 胸部 CT 显示 毛 玻 璃 
样 改变 ， 是 早期 肺病 更 为 丝 感 的 指标 。 受 累 部 位 的 
皮肤 活检 显示 真皮 胶原 进行 性 增加 伴 附 届 器 丢失 ， 
有 助 于 确诊 。 


处 理 和 治疗 


目前 尚 无 确证 的 硬 皮 病 治疗 方案 。 治 疗 的 主要 
目标 是 保存 终 末 器 官 功能 ， 延 长 生存 时 间 ， 提 高 生 
活 质量 。 利 用 血 符 紧 张 素 转换 酶 抑制 剂 (ACEI) H 
行 积极 的 抗 高 血压 治疗 ， 可 以 将 肾 危 象 发 病 之 后 的 
生存 率 提高 至 2 年 以 上 。 弥 漫 性 硬 皮 病 的 皮肤 病变 
一 般 在 3 ~ 5 年 内 达到 高 峰 ， 之 后 进入 稳定 期 ， 而 
且 肌 肉 骨 骼 症状 和 健康 情况 通常 有 所 改善 。 局 限 性 
硬 皮 病 的 皮肤 改变 通常 是 逐渐 进展 和 不 可 逆 的 ， 开 
始 可 能 表现 为 全 身 性 皮肤 斑 ， 之 后 局 限 至 面部 和 手 
部 。 局 限 性 硬 皮 病 通常 在 3 — 5 年 后 逐渐 减轻 ， 但 
深 色 皮 肤 斑 和 肌 无 力 可 能 持续 存在 。 数 年 以 后 ， 弥 
漫 性 硬 皮 病 的 皮肤 一 般 会 软化 ， 并 恢复 到 正常 厚度 ， 
或 者 变 薄 和 著 缩 ， 但 毛发 和 汗腺 仍然 缺乏 。 


皮肤 


在 病变 早期 , 通常 用 抗 组 胺 药 、 局 部 用 多 塞 平 .、 
1% 氧化 可 的 松 乳癌 治疗 瘙痒 ， 或 者 给 予 补 骨 脂 素 
加 紫外 线 A (psoralen plus ultraviolet A, PUVA) if 
疗 。 最 近 ， 可 局 部 用 润滑 剂 润滑 硬化 的 皮肤 。 一 项 
最 新 的 安慰 剂 对 照 研究 显示 ， 治 疗 剂量 的 D- FH 
胺 与 低 剂量 D- 青 霉 胶 相 比 ， 在 皮肤 评分 和 死亡 率 
方面 无 差异 。 考 虑 到 其 毒性 反应 、 起 效 慢 及 缺乏 确 
证 的 疗效 ， 应 用 D- 青 霉 胶 治 疗 硬 皮 病 的 热情 已 大 
大 减少 。 


雷诺 现象 (RP) 


预防 RP 最 有 效 的 方法 是 避免 冷 刺 激 。 患 者 应 
保暖 和 远离 烟草 。 长 效 钙 通 道 阻 灌 剂 ( 硝 芝 地平、 
氨 握 地 平 、 非 洛 地平 ) 是 安全 且 有 效 的 血管 扩张 剂 。 
其 他 血 答 扩 张 剂 (如 硝酸 盐 类 或 哌 轮 唆 ) 可 单独 使 
用 或 与 钙 通 道 阻 灌 剂 联 用 。 推 荐 使 用 阿司匹林 (每 
H 81mg) 抑制 血小板 激活 和 血栓 形成 。 静 脉 注射 
前 列 腺 素 〈 依 前 列 醇 、 伊 洛 前 列 素 ) 能 减轻 RP 严 
重 程度 和 抑制 指 ( 趾 ) Sentus. SRA ET (E) 
缺 血 症状 。 内 皮 素 受 体 持 抗 剂 一 一 波 生 坦 已 被 证 明 
在 缓解 治疗 中 是 有 效 的。 更 新 的 高 选择 性 抑制 剂 尚 


在 研发 中 。 选 择 性 的 指 (RE) 交感 神经 切除 术 已 成 
功 地 应 用 于 一 些 对 药物 治疗 无 反应 的 病例 中 。 如 果 
病变 处 感染 ， 可 口服 抗 葡萄 球菌 的 抗生素 。 深 部 软 
组 织 感染 或 骨髓 炎 需 要 静脉 注射 抗生素 治疗 ， 同 时 
需 对 失 活 组 织 行 清 创 术 ， 必 要 时 截肢 。 
钙 质 沉着 症 

钙 质 沉着 是 硬 皮 病 中 皮肤 严重 受累 的 罕见 临床 
症状 ， 目 前 尚 没有 成 功 的 治疗 。 秋 水 仙 碱 (7 — 10 
X) 对 于 抑制 钙 质 沉着 部 位 周围 的 局 部 炎症 可 能 有 
效 。 一 些 研究 报道 抗 凝 药 华 法 林 、 二 磷酸 盐 和 局 部 
引流 有 效 。 
EEEF 


食管 功能 障碍 可 通过 少量 多 餐饮 食 、 抬 高 床 头 
和 应 用 质子 泵 抑制 剂 来 缓解 。 持 续 存 在 胃 肠 道 症状 
的 患者 应 行 上 消化 道内 镜 检查 ， 以 排除 食管 狭窄 和 
Barrett 组 织 化 生 。 小 肠 运 动 障碍 的 症状 可 通过 增加 腾 
食 纤 维 来 缓解 ， 避 人 免 应 用 影响 胃 肠 动力 的 药物 (麻醉 
药 )， 并 经 验 性 使 用 抗生素 治疗 以 避免 细菌 过 度 生 长 。 
奥 曲 肽 已 被 用 作 小 肠 促 运动 药 ， 并 且 疗 效 不 同 。 在 难 
治 性 病例 中 ， 可 能 需要 骨 肠 外 高 营养 以 增强 营养 。 


肺动脉 高 压 


常规 治疗 包括 血管 扩张 剂 、 利 尿 剂 和 抗 凝 剂 。 
已 证 明 通 过 连续 静脉 内 或 皮下 注射 依 前 列 醇 (前列 
环 素 )， 可 改善 硬 皮 病 患者 的 临床 和 血 流动 力学 状 
&. ARR -1 受 体质 抗 剂 ( 波 生 坦 ) MSO 
被 批准 用 于 治疗 肺动脉 高 压 。 


间 质 性 肺病 


活动 性 肺泡 炎 患 者 通过 口服 或 每 月 1 次 静脉 注 
射 环 磷 酰 胺 治疗 12 — 18 个 月 ， 肺 功能 可 得 到 改善 
或 稳定 。 支 气管 肺泡 灌 洗 对 于 能 否 诊断 肺泡 炎 还 不 明 
确 。 静 止 或 活动 后 缺 氧 提示 需 补充 供 氧 。 硬 皮 病 接受 
肺 移植 的 患者 术 后 生存 率 为 2 年 ， 与 原 发 性 肺 间 质 纤 
维 化 或 原 发 性 肺动脉 高 压 患者 相似 。 对 于 硬 皮 病 性 终 
末期 肺病 患者 ， 肺 移植 可 能 是 一 种 治疗 选择 。 


肾病 


硬 皮 病 肾 危 象 (SRC) 是 医疗 急症 。 应 使 用 
快速 起 效 的 ACEI 将 血压 快速 降 至 正常 。 那 些 对 药 
物 反 应 不 佳 而 迅速 进展 至 悄 衰竭 的 患者 需 行 透析 治 
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疗 。SRC 患者 需 透 析 治 疗 12 一 18 个 月 ， 并 继续 应 
用 ACEI 治疗 ， 可 恢复 肾 功 能 。 


心脏 疾病 


双重 内 皮 素 受 体 持 抗 剂 一 一 波 生 坦 ， 减 小 内 皮 
素 的 缩 血 管 和 促 纤 维 化 效应 。 已 报道 在 治疗 肺动脉 
高 压 的 患者 中 ， 波 生 坦 可 降低 血管 阻力 ， 减 慢 硬 化 
的 进展 。 通 过 MRI 和 组 织 多 普 勤 超声 可 显示 ， 在 波 
生 坦 治疗 过 程 中 心肌 浇注 增加 且 功 能 提高 。 


肌肉 稼 骼 疾病 


非 省 体 抗 炎 药 可 治疗 关节 痛 。 定 期 关节 训练 能 
提高 关节 活动 度 。 急 性 肌 炎 的 治疗 可 用 甲 氨 蝶 叭 、 
硫 轮 味 叭 或 其 他 免疫 抑制 剂 。 尽 量 避 免 使 用 皮质 类 
固 醉 ， 或 者 如 果 需 要 的 话 使 用 小 剂量 ， 因 为 其 有 增 
加 SRC 的 危险 。 


避免 治疗 错误 


一 定 要 广 意 的 是 ， 硬 皮 病 患者 给 予 大 剂量 类 辕 
醇 会 增加 SRC 的 危险 。 在 给 予 患者 小 尼 松 前 ， 一 
定 要 进行 评估 以 排除 硬 皮 病 或 硬 皮 病 重奏 综合 征 。 
当 必 须 用 类 固 醇 治疗 时 ， 尤 其 是 在 水 肿 期 ， 应 使 用 
可 有 效 控制 症状 的 最 小 剂量 ， 最 好 泌 尼 松 每 日 小 于 
20mg。 为 减少 SRC 的 风险 ， 在 患者 能 耐 受 的 情况 
下 使 用 ACEI 治疗 是 必要 的 。 


目前 尚 无 治疗 系统 性 硬 皮 病 (SSe) 的 有 效 方 
ik, XT SSe 肺 纤维 化 的 随机 对 照 试 验 (randomized 
controlled trial, RCT) 也 很 少 。 最 近 一 项 已 发 表 的 
RCT 研究 了 在 SSe 肺 纤维 化 中 ， 静 脉 注射 环 磷 圣 胺 
后 随后 以 看 唑 呼 叭 治疗 的 疗效 。 主 要 结局 指标 是 最 
大 肺活量 的 改变 和 单 次 呼吸 一 氧化 破 弥 散 能 力 的 改 
变 。 次 要 结局 指标 是 高 分 辩 率 CT 图 像 的 改变 和 呼 
吸 困 难 评分 。 但 试验 并 未 显示 主要 终点 和 次 要 终点 
有 明显 意义 的 改善 。 最 近 有 关 甲 毛 蝶 叭 和 环抱 素 的 
试验 也 没有 显示 确定 的 疗效 。 一 项 有 关 松 弛 素 (一 
种 由 妊娠 期 黄体 分 洲 的 胰岛 素 样 蛋白 ， 可 通过 成 纤 
维 细胞 减少 胶原 合成 ) 的 大 的 多 中 心 试验 在 皮肤 评 
分 上 未 显示 有 明显 改善 。 正 在 研究 的 新 的 治疗 包括 
口服 内 皮 素 -1 抑制 剂 ( 波 生 坦 )、 皮 下 注射 前 列 环 
素 和 静脉 内 注射 y- FWE., TE SSe 中 转化 生长 因子 


1086 第 XV 部 分 于 免疫 系统 、 结 缔 组 织 和 关节 疾病 
-BP (TGF-B) 在 纤维 化 方面 始终 起 着 中 枢 调节 作用 。 
一 项 关于 系统 性 抗 TGF-B1 药物 CAT-192 的 前 期 研 
究 显 示 无 效 。 白 细胞 介 素 -4 和 白细胞 介 素 -13 是 
在 免疫 活化 中 产生 的 其 他 纤维 化 介 导 因子 ， 在 SSe 
治疗 中 ， 针 对 这 些 白 介 素 的 起 向 治疗 正在 研发 中 。 
免疫 调节 异常 导致 这 些 或 其 他 纤维 化 介 导 因子 大 最 
产生 ， 这 可 能 被 当前 使 用 的 免疫 抑制 剂 所 抑制 ， 包 
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单 用 或 联合 应 用 。 
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脊柱 关节 病 


引言 





着 柱 关节 病 是 一 组 具有 相似 肌肉 骨骼 病变 、 关 节 外 表现 和 免疫 遗传 背景 的 系统 性 炎症 性 疾病 。 肴 柱 关 
节 病 主要 的 疾病 和 综合 征 包括 强直 性 珍 柱 炎 ( ankylosing spondylitis, AS )、 反 应 性 关节 炎 ( ABTA Reiter 
综合 征 )、 肠 病 性 关节 炎 、 银 属 病 关节 炎 和 青少年 宵 柱 关节 病 。 尽 管 这 些 诊断 是 有 效 且 重要 的 ， 但 是 将 冰 柱 
关节 病 视 为 以 多 种 表现 为 特征 的 关节 病 ， 而 非 由 四 或 五 个 不 同 疾病 构成 的 一 组 疾病 更 有 意义 。 冰 柱 关节 病 
的 各 种 表现 包括 : MRADA ( 伴 或 不 伴 脊 柱 炎 )、 外 周 炎 性 关节 病 { 多 为 不 对 称 性 且 以 下 肢 受 累 为 主 )、 
起 止 点 病 ( 特别 是 位 于 脚 后 瑚 和 骨盆 周转 ) 一 些 关节 外 特征 ( 包括 虹膜 炎 和 皮肤 黏膜 损害 ). 类 风湿 因子 { RF ) 
阴性 、 家 族 聚 集 性 及 人 类 白细胞 抗原 (HLA)-B27 携带 率 增高 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


大 部 分 冰 柱 关节 病 与 HLA-B27 组 织 相 容 性 抗 
原 的 遗传 有 关 ( 表 155-1)。HLA-B27 WERKER. 
丕 柱 炎 和 有 眼病 具有 品 著 的 关系 。 流 行 病 学 数据 和 转 
基因 动物 模型 支持 HLA-B27 在 疾病 发 病 中 的 作用 。 
HLA-B27 相关 疾病 与 肠 道 细菌 或 炎症 具有 密切 的 联 
系 。 反 应 性 关节 炎 与 耶 尔 森 菌 属 、 沙 门 菌 属 、 志 贺 
菌 属 和 弯曲 杆菌 属 胃 肠 道 感染 相关 ， 也 和 衣原体 属 
生殖 泌尿 道 感染 有 关 。 虽 然 炎 症 累 及 的 关节 内 未 发 
现 完整 的 细菌 , 但 已 确定 受累 滑 腊 上 存在 细菌 抗原 。 
在 炎症 性 肠 病 中 ， 肠 道 通 透 性 增加 和 肠 道 正 常 菌 群 
的 暴露 对 于 肠 病 性 关节 炎 的 发 生 具 有 作用 。AS 和 
炎症 相关 的 反应 性 关节 炎 患 者 均 存在 细微 的 、 通 常 
无 症状 的 胃 肠 道 炎 症 。 


临床 表现 


消 柱 关节 病 的 特征 性 肌肉 骨骼 病变 包括 炎症 性 
背 痛 、 中 轴 关 节 炎 和 起 止 点 病 。 

炎 性 背 痛 和 中 轴 关 节 炎 的 特点 是 起 病 隐 缆 ， 疼 
痛 向 性 部 和 大 腿 放 射 且 有 时 存在 双 侧 交替 疼痛 ， 显 


Hike, Misha (而 非 休息 ) 可 缓解 。 起 初 疼痛 
以 下 背部 显著 ， 以 后 可 累及 胸部 和 颈 部 ， 有 时 伴 有 
环绕 胸廓 的 疼痛 。 在 已 确诊 的 病例 ， 可 能 存在 正常 
盯 椎 前 屿 消失 ， 各 方向 腰椎 活动 受 限 ， 胸 部 扩展 受 
ER, MERES I AU FT Ai e 

起 止 点 病 是 韧带 附着 于 骨 位 置 处 的 炎症 CLIE 
末端 病 )。 在 背 柱 关节 病 中 ， 起 止 点 病 常 可 引起 足 
底 筋 膜 炎 、 跟 酝 炎 和 其 他 部 位 的 疼痛 ， 包 括 股 内 收 
肌 在 骨盆 的 附着 点 、 肋 间 肌 止 点 、 坐 骨 结 节 和 骨盆 
边缘 等 部 位 。 


z itis (AS) 


AS 常 表现 为 发 生 于 年 轻 成 人 的 炎 性 背 痛 和 展 
Hh. X209 的 患者 出 现 外 周 关节 受累 ， 超 过 50% 
的 患者 在 疾病 某 些 阶段 出 现 关 节 (MIERE) 受累 。 
男性 的 发 病 率 是 女性 的 3 人 入 (图 155-1 和 155-2). 
如 前 所 述 ， 起 正点 病 是 常见 的 伴随 症状 。 

25% 一 30% 的 AS 患者 出 现 虹膜 炎 ( 葡 萄 膜 炎 )， 
其 可 能 表现 为 严重 的 搏动 性 疼痛 ， 疼 痛 多 为 单 侧 ， 
AWOH, E, WA FEE {图 155-2). X25 1% ~ 
4% BY AS 患者 出 现 心血 管 受累 ， 包 括 主动 脉 准 关闭 
不 全 、 传 导 和 缺陷、 心包 炎 (图 155-2). 90% 的 AS M 
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# 155-1 HLA-B27 在 峭 柱 关节 病 患 者 中 的 阳性 频率 


疾病 HLA-B27 频率 
a PEPE EAE e 90% 
TERRE UR de ue Ea BK ` 几乎 100% 
反应 性 关节 炎 50% 一 80% 
PEDERS He W de he RU MRE e 90% 

PEPHER HE 
炎症 性 肠 病 
伴 外 周 关节 炎 
TERHEK 50% 
SUR foi 

PEIRET x 
HRH E 
未 受累 白人 











































者 为 HLA-B27 阳性 (JLF 100% 的 患者 伴 有 葡萄 腊 
炎 或 主动 脉 炎 )。 


反应 性 关节 炎 


在 急性 感染 某 些 性 病 或 痢疾 微生物 之 后 ， 常 
i RAER qur xy de Rug meos de (图 155-3 ; 
E 155-3). 60% ~ 80% 的 病例 HLA-B27 阳性 。 
本 病 多 为 急性 发 病 ， 在 发 生 尿道 炎 、 腹 泻 和 结膜 炎 
之 后 1 ~ 3 周 出 现 关 节 炎 。 通 常 累及 膝 和 躁 关节 ， 
20% 一 40% 的 病例 可 见 钱 通关 节 炎 的 影像 学 表现 。 
少数 患者 的 疾病 表现 难以 与 AS 鉴别 。 

可 能 发 生 皮肤 黏膜 损害 ， 如 腑 洲 性 皮肤 角 化 病 
和 环 状 印 头 炎 。5% 一 10% 的 病例 出 现 心脏 受累 。 


RM RAGS 


大 约 5% 的 银 悄 病 患者 出 现 某 些 形式 的 银 悄 病 
关节 炎 。 银 悄 病 关节 炎 包 括 几 种 类 型 。 

单 关 节 或 寡 关 节 病 变 是 最 常见 的 类 型 (70 名 一 
80 名 ) 。 关 节 受 累 是 不 对 称 的， 主要 累及 大 关节 (如 
膝 关 节 ) ,少数 出 现 远 端 指 (E) 间 关 节 、 近 端 指 CE) 
间 关 节 以 及 掌 指 关节 受累 。 此 型 可 出 现 一 个 或 多 个 
受累 手指 或 足 串 的 弥漫 性 肿胀 【腊肠 指 〈 趾 )] 。 

一 些 患 者 表现 为 与 类 风湿 关节 炎 相 似 的 对 称 
性 多 关节 炎 。 残 毁 性 关节 炎 是 银 习 病 关节 炎 的 特殊 
类 型 ， 进 展 迅速 ， 受 累 关 节 骨 质 破坏 ， 发 生 于 大 约 
5% 的 银 悄 病 关节 炎 患 者 。 


大 约 10% 的 患者 出 现 疹 柱 关节 病 。 本 病 散 骸 关 
节 受 累 对 称 性 较 AS 差 ， 常见 单 侧 受 累 。 大 约 60% 的 
THEE Je 18.31 HLA-B27 阳性 。HLA-B27 与 银 悄 病 或 外 
周 银 悄 病 关节 炎 没 有 关联 (图 155-4 ; 彩 图 155-4), 


MAPS 


炎症 性 肠 病 (溃疡 性 结肠 炎 和 Crohn 病 ) 的 患 
者 可 出 现 外 周 和 中 轴 关 节 受 累 。10 旬 一 20% 的 患者 
出 现 外 周 关节 炎 。 关 节 病 变 可 在 肠 道 症状 之 前 或 在 
炎症 性 肠 病 (尤其 是 Crohn 病 ) 诊断 之 前 即 可 发 生 。 
KP ROY HEME. WEEN, WRK, BR 


关节 和 足 。 


大 约 10% 的 炎症 性 肠 病 患者 出 现 背 柱 炎 和 侯 
骼 美 节 炎 ， 其 表现 与 AS FEU, PARSE AS RT PETE, 

50% 中 轴 关 节 病 变 的 炎症 性 肠 病 患 者 HLA-B27 
阳性 ,但 外 周 关节 病变 患者 未 见 HLA-B27 频率 增高 。 


青少年 次 柱 关 节 痪 


青少年 发 病 的 关节 炎 亚 型 患者 表现 为 少 关 节 起 
病 ， 常 晚 于 其 他 类 型 。 发 病 年 龄 为 青少年 早期 ， 男 
BIRSTA. REN., ERK., PEIR 
炎 常 见 ，HLA-B27 通常 阳性 。 在 青年 时 期 大 约 一 半 
的 患者 关节 病 不 能 与 AS 相 区 别 。 


鉴别 诊断 


dx XY 


机 械 性 腰 背 痛 可 能 很 难 鉴别 。 提 示 为 炎 性 背 痛 
和 痊 柱 关节 病 的 特征 包括 隐匿 起 病 、 发 病 年 龄 更 年 
轻 、 疼 痛 持续 3 个 月 以 上 以 及 锯 炼 可 减轻 。 盯 幅 椎 
间 盘 疾病 可 能 有 相似 的 临床 特点 ， 然 而 ， 神 经 根 受 
压 的 神经 系统 体征 在 次 柱 关节 病 中 并 不 常见 。 骨 关 
节 炎 发 生 于 老年 患者 ， 通 常 可 通过 影像 学 鉴别 。 

丈 温 性 特 发 性 骨 肥 厚 发 生 于 老年 患者 ， 可 累及 
所 有 痊 椎 水 平 。 该 病 的 特征 是 沿 着 多 个 相 邻 椎 骨 的 
前 外 侧面 有 巨大 骨刺 和 骨 化 。 


th MA HK 

通过 滑 液 检查 ， 急 性 单 关节 炎 可 与 脓 毒 性 关节 
炎 、 痛 风 、 假 性 痛风 相 鉴 别 。 银 悄 病 关节 炎 与 类 风 
湿 关 节 炎 相似 ， 可 通过 存在 远 端 指 间 关节 不 对 称 受 
累 、 类 风湿 因子 阴性 、 存 在 银 悄 病 皮肤 和 指甲 损害 
而 与 类 风湿 关节 炎 相 鉴别 。 


图 15s-1 ”强直 性 脊柱 炎 。 
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JETER RGA, PAWN, TERIER Bi Az: BY FF 
柱 炎 可 能 与 AS 难以 鉴别 。 反 应 性 关节 炎 的 皮肤 损 
害 可 能 难以 与 肤 瘤 性 银 恨 病 相 鉴别 。 存 在 反应 性 关 
节 炎 的 其 他 关节 外 表现 则 有 助 于 鉴别 。 


THHOC MNS RARE FRR PIL d 
格 检查 和 影像 学 。 实 验 室 检查 很 少 能 确定 或 否决 诊 
Wi. 

患者 的 病史 至 关 重 要 。 特 征 性 的 特征 包括 年 轻 
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图 1S5-2 BEHHK. 





X 线 表明 在 痪 病 晚 期 两 侧 屋 禹 关节 完全 骨 性 强直 


并 发 症 


主动 脉 环 扩张 
NAN 





患者 的 炎 性 背 痛 、 不 对 称 的 外 周 关 节 炎 、 一 个 或 多 
个 起 止 点 疼痛 、 关 节 外 表现 、 肠 道 感染 或 性 传播 感 
染 可 加 重 关 节 炎 以 及 阳性 家 族 史 。 

在 疾病 早期 或 轻 度 疾病 时 ， 体 格 检查 不 能 发 现 
明显 的 脊柱 炎 体 征 。Schober 试验 可 测量 给 术 的 前 
届 度 。 在 此 试验 中 , 检查 者 在 患者 的 背部 标记 2 点 ， 
SERRE (MERRE) 处 ， 另 一 点 位 于 此 
点 上 方 10cm。 正 常 个 体 前 屈 活 动 时 两 点 之 间 的 距 
离 至 少 增加 5cm。 任 何 腰椎 前 凸 的 消失 都 应 该 被 注 
意 到 。 助 椎 受 累 的 表现 是 胸廓 活动 度 减低 (胸廓 活 





"Prom HE. " EITHER THREE. THER 


MERI) SE n BS 1 





ATA HAC, TB RSL 


动 度 在 吸 气 时 < 5cm， 在 乳头 连 线 处 测量 )。 然 而 
在 出 现 明显 损害 前 ， 这 些 体 征 很 少 旦 阳性 。 骨 骨 关 
Ti aum REC OC Je ag JC HE GE, und dg TRA AR 
Gaenslen 征 (52 WE (iiti XE 8 iL HE fp e e NU I Xs 
屈曲 时 疼痛 )， 可 能 有 助 于 诊断 ， 但 并 非 一 定 可 靠 。 
可 能 存在 一 个 或 多 个 部 位 的 起 止 点 炎 (如 足 底 筋 膜 
X. PBR, LRK). FM dEX T RRE 
常 重要 的 , 包括 检查 皮肤 、 指甲 、 生殖器、 心脏 和 眼 。 

影像 学 研究 可 显示 韧带 骨 效 ， 为 钥 骼 关节 炎 或 
消 柱 炎 的 证 据 。 骨 膜 炎 和 新 骨 形 成 可 发 生存 起 止 点 
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图 155-3 ”反应 性 关节 炎 。 
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POLITE T 急病 


炎 部 位 或 受累 关节 周围 。 银 悄 病 关节 炎 的 影像 学 特 。 查 不 能 区 分 AS 和 其 他 痊 柱 关节 病 。 在 反应 性 关节 
征 包括 指 ( 趾 ) 间 关 节 的 非 对 称 侵蚀 ， 可 累及 远 端 ” 炎 中 ， 推 荐 通过 尿 便 培 养 或 聚合 酶 链 反 应 检测 病原 
指 (Rb) 间 关 节 ， 造 成 远 端 指 〈 趾 ) 间 关 节 的 铅笔 k (如 衣原体 )。 

(& (pencil-in-cup) 表现 (图 155-4, 彩 图 155-4). 

滑 液 分 析 并 不 具有 特异 性 ， 但 有 助 于 排除 感染 和 品 — 处 理 和 治疗 

体 性 关节 炎 。 类 风湿 因子 和 抗 核 抗体 的 检测 特征 性 最 佳 治疗 

呈 阴 性 。HLA-B27 的 检测 不 是 必需 的 ， 但 在 某 些 选 
择 性 病例 中 ， 它 有 助 于 降低 诊断 的 不 确定 性 。 该 检 明确 疾病 (FREER, Sb Mi CAT Ae AMBLER) 
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图 15S-4 RARKPK. 





指甲 四 陷 、 变 色 和 入 烂 ， 远 端 指 间 半 节 梭 形 刷 账 





Ap: 


中 的 活动 元 素 是 重要 的 ， 因 为 它们 与 疾病 的 活动 性 
和 严重 度 相 关 ， 并 影响 疾病 的 治疗 和 预后 。 兰 柱 关 
节 病 的 治疗 在 过 去 十 年 中 有 了 显著 的 进步 。 治 疗 的 
主要 目标 是 限制 关节 损害 和 维持 关节 于 功能 位 。 治 
疗 包括 两 个 主要 组 成 部 分 : 控制 疼痛 和 僵硬 、 限 制 
关节 损害 的 药物 ， 防 止 活动 范围 受 限 和 维持 肌肉 力 
最 的 物理 治疗 。 

应 与 患者 讨论 诊断 和 预后 ， 强 调 早 期 及 适当 积 
极 治 疗 的 重要 性 。 对 大 多 数 患者 ， 治 疗 是 有 效 的 ， 
但 非 治愈 性 的 ， 但 长 期 预后 一 般 很 好 。 








FH BRAS, HATTA 
ee, SER Te 


远 端 指 间 关 节 的 影像 学 改变 。 
嘻 期 阶段 ， 革 节 边 缘 可 见 骨 破坏 
HE: METER, Pac fru mE NT 


MX REAR AE os, CES RUE 
THEE KS, KAEA, ERE UNT AC d 


JEHEL (NSAID) 对 于 控制 着 柱 炎 和 外 
周 关节 炎 的 症状 非常 重要 。 风 | 嗓 美 六 (25 ~ 50mg， 
每 日 3 ~ 4 次 ) 通常 有 效 。 可 给 予 绥 释 胶囊 或 夜间 
栓剂 以 控制 晨 便 。 可 试用 一 些 药物 以 发 现 最 佳 耐 受 
的 药物 。 

柳 氨 磺 胶 吡啶 治疗 脊柱 关节 病 的 外 周 甘 节 炎 是 
有 效 的 。 副 作用 包括 恶心 、 皮 阁 、 可 逆 的 精子 数量 减 
少 和 粒 细胞 缺乏 ( 军 见 )。 要 求 规律 进行 血液 学 检测 ， 
至 少 在 早期 阶段 。 尽 管 存在 副作用 ， 但 如 果 NSAID 
无 效 ， 柳 氨 磺 胺 吡啶 仍 是 一 个 有 效 的 药物 (2 ~ 3g. 


每 日 分 次 服用 )。 关 节 内 注射 皮质 类 固 醇 对 于 选择 
性 外 周 关节 是 有 效 的 ， 无 需 全 身 应 用 皮质 类 轩 醇 。 

甲 氨 蝶 叭 对 于 银 悄 病 的 皮 且 和 关节 表现 是 
有 效 的 治疗 。 上 典型 的 治疗 方案 为 初 起 每 周 1 次 口 
服 10mg， 每 周 剂 量 可 逐渐 增加 2.5 ~ Smg 至 每 周 
25mg。 当 外 周 关 节 疾 病 为 主要 表现 时 ， 甲 氨 蝶 叭 对 
于 其 他 类 型 的 脊柱 关节 病 也 是 有 效 的 。 甲 氨 蝶 叭 对 
中 轴 关 节 疾 病 多 效果 不 佳 。 

己 证 实 的 衣原体 尿道 炎 患 者 应 给 予 抗生素 。 许 
多 研究 也 提示 抗生素 可 降低 衣原体 诱导 性 反应 性 关 
节 炎 患者 的 疾病 病程 。 抗 生 素 在 痢疾 后 反应 性 关节 
炎 的 使 用 尚 存在 争议 。 

肿瘤 坏死 因子 -a (TNF-a) 抑制 剂 对 其 他 药物 
无 效 的 患者 有 效 。 所 有 三 种 TNF-o 抑制 剂 ( 依 那 
pis. SX. BAA) 已 显示 在 控制 
AS 和 银 恨 病 关节 炎 疾 病 活动 的 症状 上 有 效 。 另 外 ， 
TNF-a 抑制 剂 也 减 慢 了 银 屑 病 关 节 损 伤 的 进展 。 

在 中 轴 疾 病 ， 早 期 治疗 的 主要 目标 是 减轻 疼痛 
和 晨 优 ， 并 维持 正常 姿势 和 运动 度 。 炎 症 性 疼痛 的 
誉 柱 位 于 届 曲 位 时 可 能 感觉 更 舒服 ,但 是 融合 固定 
在 这 个 位 置 可 造成 灾难 性 的 功能 减退 。 物 理 治疗 的 
目标 是 减少 强直 的 发 生 ， 确 保 当 关节 强直 发 生 时 痊 
柱 处 于 非 屈曲 位 。 通 常 要 求 进行 规律 的 监督 管理 ， 
参加 小 组 治疗 是 有 帮助 的 。 各 种 方法 (包括 超声 ) 
可 能 有 助 于 减轻 起 止 点 炎 造 成 的 疼痛 。 

适当 的 矫正 装置 可 能 有 帮助 (如 足 底 筋 膜 炎 可 
用 鞋垫 )。 葡 萄 膜 炎 、 心 胜 、 肺 和 严重 的 皮肤 受累 
应 由 合适 的 专科 医师 评估 。 


避免 治疗 错误 


活动 性 血清 阴性 脊柱 关节 病 的 诊断 应 该 被 确 
证 。 如 果 诊 断 存 在 疑问 或 考虑 进行 生物 制剂 治疗 ， 
应 听从 风湿 病 学 家 的 建议 。 在 使 用 改善 病情 的 抗 风 
湿 药 (DMARD) 前 进行 详细 的 检查 ， 以 评估 疾病 的 
活动 性 是 必需 的 。 周 期 性 评估 患者 的 病情 ， 对 于 决 
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定 疗 效 和 估计 药物 毒性 也 是 重要 的 。 其 他 医疗 保健 
人 员 (如 物理 治疗 师 、 职 业 治 疗 师 和 药师 ) 的 早期 
参与 ， 能 帮助 患者 治疗 慢性 疾病 和 减低 长 期 发 病 率 。 


在 血清 阴性 准 柱 关节 病 中 进行 的 调查 包括 疾病 
的 病理 生理 学 研究 ,特别 基 关于 致 病 性 细菌 的 作用 、 
疾病 的 免疫 遗传 学 ， 以 及 新 的 生物 学 反应 调节 因子 
在 治疗 严重 疾病 中 的 作用 。 


(Mix 译 DR 校 ) 
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引言 


多 发 性 肌 炎 { PM ) 和 皮 肌 炎 ( DM ) 是 特 发 性 的 炎 性 肌 病 。 二 者 均 表 现 为 隐匿 起 病 的 近 端 对 称 性 肌 无 力 。 
肌 外 症状 可 表现 为 心脏 、 骨 肠 道 、 肺 、 皮 肤 或 关节 炎 的 症状 。PM 和 DM 的 发 生 与 其 他 自身 免疫 性 疾病 和 恶 


性 肿瘤 相关 。 


因为 此 类 疾病 非常 罕见 ,所 以 其 真实 的 发 病 率 难 以 确定 。 据 估计 ,每 年 的 发 病 率 约 为 每 100 万 人 2.18 ~ 77 
例 之 间 , 并 且 在 年 龄 上 呈 双 峰 分 布 - 儿童 的 发 病 年 龄 在 10 ~ 15 岁 之 间 , 成 人 在 45 ~ 60 岁 之 间 。 DM 较 PM 常见 ， 
特别 是 在 儿童 中 。 同 其 他 自身 免疫 性 疾病 一 样 ， 女 性 多 见 US: 男 比率 为 2 : 1 )， 与 白 种 人 相 比 非洲 疹 美 国人 
的 发 病 率 较 高 。 近 来 发 现 总 的 发 病 率 有 一 定 增高 ， 这 一 趋势 可 能 与 诊断 标准 的 改良 和 对 疾病 认识 的 提高 有 关 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


PM 和 DM 的 病因 和 发 病 机 制 尚 不 清楚 。 关 于 
在 单一 家 庭 中 的 多 个 成 员 和 单 卵 双 生子 共 捉 特 发 性 
炎 性 肌 病 的 研究 表明 ,本 病 可 能 有 一 定 的 遗传 倾向 。 
以 往 研 究 表明 ， 人 类 白细胞 抗原 (HLA)-DRBI*0301 
与 白 种 人 的 PM 相关 ，HLA-DQA1*0501 与 青少年 
的 DM 相关 。 现 已 明确 这 些 疾病 中 特有 的 肌 炎 特异 
性 抗体 ， 但 这 些 抗体 是 否 发 挥 致 病 作 用 尚 不 清楚 。 
已 对 3 组 肌 炎 特异 性 抗体 进行 了 研究 ， 每 组 对 应 的 
临床 表现 见 表 156-1。 

FAYE PM 和 DM 具有 相似 的 临床 表现 ， 但 疾病 
潜在 的 发 病 机 制 中 免疫 进程 是 不 同 的 。DM 导致 微 
血管 病 和 肌 内 膜 毛 细 血 管 的 破坏 ， 并 且 通 过 体液 免 
疫 介 导 的 损伤 导致 肌肉 缺 血 。B 细胞 则 主要 在 炎症 
的 血管 周转 浸润， 并 且 导 致 免疫 球 蛋 白 和 补体 裂解 
产物 在 血管 内 沉积 。 相 反 ，PM 的 炎症 是 通过 细胞 
免疫 介 导 机 制 发 生 的 。 表 达 主 要 组 织 相 容 性 复合 物 
(MHC) 工 类 分 子 的 肌肉 被 CD8+ 细胞 毒 细胞 浸润 。 

炎 性 肌 病 可 作为 一 组 不 同 结 缔 组 织 病 复合 体 的 
一 部 分 发 生 ， 它 们 具有 而 皮 病 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 
混合 性 结缔 组 织 病 或 干燥 综合 征 的 重 秋 特征 。PM 
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和 DM 也 可 与 类 风湿 关节 炎 、 成 人 Still 病 或 韦 格 纳 
肉芽 肿 相 关 ， 但 较 少 见 。 在 这 些 重合 综合 征 中 ， 肌 
无 力 常常 是 突出 的 临床 表现 。 

在 PM 和 DM 中 恶性 肿瘤 的 风险 增加 ， 但 DM 
的 相对 危险 性 更 高 。 虽 然 任何 肿瘤 均 有 可 能 ， 但 与 
这 些 炎 性 肌 病 相关 的 典型 县 性 肿瘤 是 卵巢 癌 、 和 乳腺 
shh, FR, SA EAE Ay ER. EEEE 
风险 在 诊断 后 的 第 一 年 内 最 高 ， 随 后 下 降 ， 但 从 未 
达到 正常 人 群 的 水 平 。 


临床 表现 


PM 和 DM 表现 为 起 病 隐匿 的 对 称 性 近 端 肌 无 
力 ， 病 程 超过 数 周 至 数 月 ， 这 往往 延误 患者 求 医 ， 
并 因此 使 确诊 延迟 。 传 统 上 ， 无 痛 性 肌 无 力 是 疾病 
的 标志 ;然而 ， 在 高 达 30% 的 病例 中 无 力 伴 有 肌 痛 。 

患者 可 能 主诉 难以 自行 或 者 不 用 手 协 助 从 椅子 
上 或 者 厕所 站 起 (图 156-1)。 近 端 下 肢 无 力 导致 步 
态 不 稳 、 胸 步 。 楼 梯 和 台阶 成 为 一 种 挑战 ， 尤 其 是 
在 没有 可 用 的 扶手 的 情况 下 。 上 肢 带 肌 无 力 表现 为 
洗 头 或 者 梳头 困难 (图 156-1), RFRA 
累 时 ， 患 者 难以 从 仰卧 位 起 立 或 者 从 枕头 上 抬头 。 


TURCA tRNA 合成 酶 

( 抗 Jo-1 最 常见 ) 
技工 手 

抗 Mi-2 

抗 信 号 识别 颗粒 (SRP) 多 发 性 肌 炎 

急性 的 严重 病变 


可 能 与 坏死 性 肌 炎 相关 


则 质 性 肺病 的 危险 增加 
抗 合成 酶 综合 征 : 发 热 ， 关 节 炎 ， 间 质 性 肺病 ， 雷 诺 现象 ， 
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反复 不 定 


急性 起 病 的 皮 肌 炎 ， 常 伴 披肩 征 


DM 的 特征 性 表现 。 遍 平 或 降 起 于 皮肤 ，MCP 及 PIP 关节 背 侧 面 的 紫红 色 到 五 红色 丘疹 。 可 发 生 
feb, Hf. ABRED, 5 SLE 不 同 的 是 ， 皮 疮 出 现在 MCP 和 PIP 关节 之 间 。 

DM 的 高 度 特征 性 表现 。 眼 哈 周 转 淡 紫色 或 紫红 色 皮 疙 伴 眶 周 水 肿 。 可 累及 下 僻 、 前 额 和 生 部 。 
与 SLE FRH, EAS RAY (图 156-2). 

非特 异性 。 颈 部 及 前 胸 的 紫红 色 、 红 斑 和 孢 合 的 班 疙 样 病变 。 

非特 异性 。 累 及 颈项 、 上 背 和 后 肩 部 的 此 红色、 红 班 状 姓 痊 样 病变 

JERE. ARAM RETE, SCORER BREE, 

FHA FRM BE ik, BEE. WE SHARMA TEX, 

HERB. Wet ik, 3X UT IPIE DM, ERT ABE ERA R, FRAME 


炎症 性 肌肉 受累 


围裙 毛细 血管 扩张 、 甲 周 DM 和 PM 共有 的 非特 异性 表现 ， 同 其 他 结缔 组 织 病 


THE. KBDIMUEK 





DIP: iii (BE) 间 关 节 ; DM : 皮 肌 炎 ，MCP : 掌 指 关节 ,PIP : 近 端 指 OE) 间 关 节 ,PM : 多 发 性 肌 炎 SLE : 系统 性 红 班 狼疮 。 


随 着 时 间 的 延长 ， 患 者 可 能 逐渐 出 现 远 端 肌肉 无 力 ， 
但 面部 和 眼睛 受累 的 极 少见 。 

顾名思义 ，DM 区 别 于 PM 的 临床 特点 是 皮肤 
受累 ( 表 156-2; 图 156-2 ， 彩 图 156-2)， 可 能 出 
现 于 肌肉 症状 之 前 、 之 中 或 之 后 。 皮 站 通常 为 光敏 
性 。 少 数 患 者 出 现 典型 的 皮肤 改变 而 无 肌肉 受累 ， 
被 称 为 无 肌 病 性 皮 肌 炎 或 无 肌 炎 性 皮 肌 炎 。 

PM 和 DM 是 全 身 疾病 ， 并 且 可 累及 多 个 器 官 
系统 。 间 质 性 肺病 的 患 病 率 差异 很 大 ， 范 围 从 5% 
至 65% 不 等 ， 并 可 发 生 在 病程 中 的 任何 时 间 。 症 状 
可 以 从 无 症状 (27%) 或 干咳 到 显 性 呼吸 困难 。 有 具 
有 抗 组 氨 酰 RNA 合成 酶 抗体 ( 抗 Jo-1) 与 间 质 性 
肺病 的 危险 性 增加 相关 。 但 是 ， 炎 性 肌 病 中 的 呼吸 


困难 并 非 均 为 间 质 性 肺病 所 致 ， 还 可 能 由 胸部 肌肉 
无 力 或 食管 功能 障碍 引起 。 

心脏 受累 的 典型 表现 为 无 症状 的 心电图 改变 ， 
见于 多 达 50% 的 病例 。 显 著 的 心律 失常 、 心 肌 炎 和 
充血 性 心力 衰竭 罕见 。 

吞咽 困难 见于 高 达 1/3 的 病例 。 这 是 由 口 咽 部 
肌肉 受累 或 食管 上 1/3 段 横 纹 肌 受累 所 致 。 吸 人 性 
肺炎 、 鼻 腔 反 流 和 发 音 困难 可 能 是 由 口 咽 部 或 食管 
肌肉 无 力 引 起 的 。 尽 管 消化 道 出 血 在 成 人 中 少见 ， 
但 可 见于 青少年 型 皮 肌 炎 继 发 血管 病变 的 患者 中 。 

也 可 发 生 非 致 畸 性 的 类 风湿 样 关节 炎 ， 这 种 关 
节 炎 通常 较 轻 。 相 比 之 下 ， 抗 Jo-1 阳性 者 和 那些 抗 
合成 酶 综合 征 患 者 却 可 能 出 现 累 及 手 的 破坏 性 关节 
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图 156-1 炎症 性 肌 病 的 体征 。 








哲 贤 梳头 困难 


炎 。“ 松 软 的 拇指 ”一 词 描述 了 这 些 患 者 的 第 一 指 


间 关 节 破 坏 。 
鉴别 诊断 


出 现 肌 无 力 的 患者 需要 一 个 完整 的 病史 和 
体格 检查 。PM 和 DM 都 是 比较 少见 的 疾病 ， 因 
此 必须 寻找 其 他 病因 的 线索 ( 框 156-1)。 在 临 
床上 PM 与 包涵 体 肌 炎 的 鉴别 可 能 比较 困难 ( 表 
156-3)， 这 就 是 为 什么 通常 推荐 进行 肌肉 活检 以 
确诊 的 原因 。 


图 156-2 ” 皮 肌 炎 典 型 的 皮肤 表现 。 





眼 周 水 种 及 淡 紫 色 改 变 是 典型 的 症状 。 也 可 
存在 更 为 广泛 的 红 班 样 皮 疙 





f^ / 5 j y/ 7 
TIEN Ay 
Hc 


在 指 审 周 围 及 指 问 关 季 的 背面 可 见 
ZIBEHUVSMEHM, FIE 


诊断 方法 


PM 和 DM 可 以 与 其 他 结缔 组 织 病 重合 ， 特 别 是 
硬 皮 病 和 系统 性 红斑 狼疮 (SLE)， 因 此 必须 进行 全 
面 的 系统 回顾 。 需 要 检测 所 有 可 能 导致 无 力 的 药物 ( 框 
156-1)。 记 录 不 能 完成 的 活动 是 有 用 的 。 例 如 ， 通 过 
让 患者 不 借助 手臂 而 从 坐位 起 立 或 者 映 忠 者 足下 站 
起 ， 来 测试 近 端 下 肢 的 肌 力 ， 将 有 助 于 明确 患者 的 肌 
力 ， 并 且 为 评价 治疗 效果 提供 一 个 简单 的 方法 。 
初步 的 实验 室 检查 应 包括 全 血细胞 计数 与 分 
类 、 生 化 和 电解 质 、 肝 功能 、 册 酸 激酶 (CK), S 
缩 酶 .血沉 (ESR) . 促 甲状 腺 激素 . 抗 核 抗体 (ANA) 


L. 包涵 体 册 炎 
2. 感染 
a. 病毒 一 一 流感 病毒 A、B ， 乙 型 肝炎 病毒 ,HIV ， 
柯 萨 奇 病 毒 quiim den 
b. 细菌 一 一 葡 莉 球菌 ， 链 球菌 
c. 寄生 虫 一 一 毛线 虫 属 ， 马 形 虫 属 
3. No) HE 
a。 甲 状 腺 功能 减退 ， 甲 状 腺 功能 亢进 
b. 甲状 腺 功能 亢进 ， 甲 状 旁 腺 功能 减退 
c. E, (dads 
. 药物 ， 部 分 列 出 
a. JEU AGE -RESERE A 还 原 酶 抑制 剂 (他汀 类 药物 ) 


。 遗传 性 肌 营 养 不 良 
a， 肢 带 肌 营养 不 良 
b。Duchenne/Becker 肌 营养 不 良 
c. HTT PP AS TE FE R 
. BRR PENA : HA He fia RE AE EU SE, 
McArdle 病 
. JRE: RRS, HRT ACHE Ee 
iF 
， 神 经 系统 
a. MEMEH 
b. MIS s M RR ae 
c. (OPER FERMER H (CIPD) 
9， 淀 粉 样 变 性 
10， 重症 监护 的 急性 肌 病 





以 及 血清 重 白 电 泳 。 其 中 最 敏感 的 肌 酶 为 CK， 在 
有 效 的 治疗 前 它 是 增高 的 。 醛 缩 酶 、 天 冬 氨 酸 和 丙 
氨 酸 转氨酶 也 可 增高 ， 这 些 都 是 肌肉 损伤 的 典型 指 
标 。 通 常 〈 但 并 非 总 是 ) 有 炎 性 指标 的 增高 (血沉 、 
C 反应 和 蛋白)。 高 达 80% 的 患者 中 可 发 现 ANA. 

肌 电 图 (EMG) 是 一 个 用 来 检测 炎 性 肌 病 的 敏 
感 但 非特 异性 的 检查 。 感 染 性 和 代谢 性 疾病 同 PM 
和 DM 有 相似 的 肌 电 图 表现 。 因 为 不 是 所 有 的 肌 
肉 都 肯定 受累 ， 应 进行 多 点 评估 ， 特 别 是 肌 电 图 对 
指导 活检 定位 很 有 帮助 。 肌 电 图 的 典型 表现 有 自发 
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电位 和 早 募集 。 肌 电 图 在 治疗 期 间 也 很 有 用 ， 因 为 
它 能 够 区 分 类 国 醇 肌 病 (长 期 应 用 激素 治疗 PM 和 
DM) 和 持续 活动 性 炎 性 疾病 。 

由 于 肌 酶 和 肌 电 图 在 多 种 肌肉 疾病 中 都 可 以 
出 现 异常 CR 156-3)， 所 以 肌肉 活检 是 诊断 PM 和 
DM 的 金 标准 。 传 统 上 ， 这 可 以 通过 切 开 活检 获得 ， 
但 是 ， 目 前 经 皮 穿 刺 针 吸 活 检 就 可 以 完成 ， 因 为 它 
们 损伤 性 小 并 可 以 获得 多 个 样本 ， 从 而 增加 诊断 的 
敏感 性 。 为 了 排除 肌 营 养 不 良 、 糖 原 和 脂 质 沉积 病 ， 
肌 活 检 需 要 进行 免疫 组 化 、 生 化 和 遗传 学 检测 。 

PM 的 肌肉 活检 表现 为 散在 的 肌纤维 坏死 和 再 
生 。 炎 症 可 局 限于 单个 肌纤维 周围 ， 以 CD8+ 细胞 
为 主 。1[ 类 主要 组 织 相 容 性 复合 物 在 肌肉 中 异常 表 
达 。 更 进一步 的 免疫 组 化 染色 和 基因 检测 是 非常 重 
要 的 ， 因 为 PM 的 病理 表现 可 见于 肌 营 养 不 良和 包 
涵 体 肌 炎 中 。DM 是 体液 免疫 介 导 过 程 ， 具 有 血管 
周 和 肌 训 间 炎症 伴 相 关 的 微 梗死 和 东周 萎缩 。 

一 旦 DM 或 PM 的 诊断 确立 ， 对 于 肌肉 外 受累 
的 评估 很 重要 。 基 线 胸 片 检查 和 肺 弥散 功能 测定 是 
肺 受 累 检查 的 一 部 分 。 如 果 症 状 或 筛 查 的 异常 表现 
提示 肺 间 质 病变 时 ， 则 建议 进行 高 分 辨 购 部 CT 或 
支气管 肺泡 灌 洗 检查 。 对 抗 Jo-1 抗体 的 筛 查 能 预测 
发 展 成 间 质 性 肺病 的 风险 ， 因 为 高 达 70% 的 抗 Jo-1 
抗体 阳性 患者 出 现 该 并 发 症 。 食 管 运动 功能 障碍 较 
常见 ， 因 此 当 出 现 吞 咽 困 难 和 呼吸 困难 时 饥 拷 检查 
是 最 简单 的 检测 手段 。 应 该 进行 特定 年 龄 的 癌症 簿 
选 ， 因 为 该 病 与 恶性 肿瘤 相关 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


皮质 激素 是 一 线 用 药 (图 156-3)。 对 于 严重 的 
疾病 ， 静 脉 激素 冲击 3 天 ， 每 天 1g， 然 后 改 为 口服 
激素 每 天 Img/kg。 更 常见 的 是 ， 开 始 即 给 予 口服 激 
素 每 天 Img/kg。 一 旦 肌肉 和 酶 学 检测 正常 ， 则 开 
始 调整 皮质 激素 用 量 ， 这 可 能 需要 数 月 。 目 前 没有 
任何 临床 试验 用 来 指导 激素 的 调整 ， 但 一 致 的 意见 
推荐 每 3 — 4 周 减 量 20%5。 一 旦 减 量 至 每 天 10mg, 
则 采用 该 剂量 维持 治疗 约 1 年 。 美 国 风湿 病 协 会 推 
荐 对 那些 需要 使 用 激素 治疗 3 个 月 以 上 的 患者 给 予 
双 腾 酸 盐 。 当 患者 有 食管 运动 功能 障碍 时 ， 静 脉 注 
射 帕 米 层 酸 二 钠 是 双 脂 酸 盐 治疗 的 选择 。 早 期 将 
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T1563 ”多 发 性 肌 炎 、 皮 肌 炎 和 包涵 体 肌 炎 的 不 同 特征 


多 发 性 肌 炎 皮 肌 炎 包涵 体 肌 炎 

2205 FEMEA (ui) 5035 

女 : 男 比 率 2:1 女性 > 男性 男性 > 女性 

近 端 对 称 性 近 端 对 称 性 近 端 及 远 端 非 对 称 性 ， 股 四 头 肌 和 
TE Ir LAS Ait 

常见 常见 不 常见 


无 有 无 
三 正常 5015 ziE 501% RN EIEN 5 AF 
fi Jo-1 抗体 Sik 20% 阳性 阴性 
肌肉 活检 细 琅 免疫 介 导 ，CD8+， 肌 ”体液 免疫 介 导 ，CD4+ 细胞  CD8+ 细胞 浸润 ， 含 空 泡 的 肌纤维 ， 
HREH Bed, WFE, UREE 细胞 内 淀粉 样 沉 积 物 
AULHE fé] egi 
多 器 官 系统 受累 是 是 
iT iag Hk 
ANA : 抗 核 抗 体 ; CK :有 册 酸 激酶 。 





156-3 多 发 性 肌 炎 和 皮 肌 炎 的 治疗 范例 。 
IVIG: 静脉 注射 免疫 球 丝 白 :;， TNF: [eR f. 


VERA ELEC 
皮质 激素 和 教育 / 物理 治疗 


不 能 缓解 、 副 作用 、 炮 治 忻 病 例 或 疾病 恶化 








E CAR AF Omg 
— 25mg ) 
VENUS Fr CHORI) 每 天 
50mg (还 步 增加 到 1 ~ 2mekg ) 







可 能 的 新 治疗 方法 






物理 治疗 纳入 炎 性 肌 炎 患者 的 治疗 方案 是 至 关 重 要 ”治疗 方案 中 加 入 激素 助 减 剂 。 这 些 药物 通常 在 疾病 早 
的 。 期 加 入 ， 以 尽 基 减少 大 剂量 激素 的 摊 露 及 其 所 致 的 并 
当 皮 质 激素 不 能 减 量 或 者 疗效 不 佳 时 ， 可 以 在 ”发 症 。 硫 唑 邑 叭 或 甲 氨 蝶 叭 是 在 活动 期 治疗 和 级 解 期 


维持 治疗 中 最 常用 的 药物 。 一 项 关于 硫 唑 味 哈 和 皮质 
激素 联 用 的 前 眶 性 安奈 剂 对 照 试验 发 现 ， Sup mne 
与 安慰 剂 比较 可 以 改善 预后 ， 并 有 具有 减少 激素 用 量 的 
能 力 。 一 项 回顾 性 研究 发 现在 PM 和 DM 的 泌 尼 松 疗 
法 中 辅 以 甲 氮 蝶 叭 治疗， 使 71% 一 88% 的 患者 病情 
改善 。 然 而 ， 由 于 甲 氨 蝶 叭 对 肺 的 特异 性 副作用 ， 破 
nost de] fe RAE RIDE Jo-1 抗体 阳性 患者 的 首选 。 

静脉 注射 免疫 球 蛋白 (IVIG) 用 于 伴 有 肺 或 心 
脏 颖 病 的 危重 患者 。IVIG 也 可 以 作为 二 线 用 药 ， 用 
于 对 泼 尼 松 、 硫 唑 味 聆 或 甲 氨 蝶 叭 耐 药 的 患者 。 在 
DM 中 ， 一 个 双 育 、 安 奈 剂 - 对 照 试验 发 现 与 安奈 
剂 比 较 ，IVIG 能 够 改善 肌肉 的 力量 和 功能 状态 。 

用 于 炎 性 肌 病 的 其 他 免疫 抑制 剂 包括 环 苍 素 、 
他 克 莫 司 和 环 磷 酰胺 。 这 些 药物 用 于 上 述 药物 无 效 、 
病情 危重 以 及 肌肉 外 器 官 受 累 的 患者 。 环 孢 素 和 他 
克 莫 司 已 被 证 实 可 以 改善 肌肉 力量 和 功能 状态 。 这 
两 种 药物 在 一 些 病例 观察 中 ， 似 乎 对 炎 性 肌 炎 、 间 
质 性 肺病 和 抗 合 成 醇 综 合 征 是 有 益 的 。 最 近 ， 一 些 
病例 观察 表明 吗 替 才 考 酚 酯 、 肿 瘤 坏死 因子 a、 利 
受 萌 单 抗 和 来 气 米 特 对 肌 炎 有 效 ， 但 需要 更 进一步 
的 对 照 研究 来 评估 这 些 药物 的 疗效 。 


避免 治疗 错误 


对 于 所 有 疾病 来 说 ， 在 开始 治疗 之 前 均 应 确定 
其 诊断 。 在 治疗 开始 后 ， 必 须 监测 药物 的 毒性 。 大 
多 数 用 于 DM 和 PM 的 药物 均 可 导致 明显 的 免疫 抑 
制 ， 并 且 增 加 感染 的 风险 。 所 以 ， 恶化 的 症状 (如 
无 力 和 呼吸 困难 ) 不 一 定 反映 疾病 的 活动 性 。 具 体 
来 说 ， 长 期 激素 治疗 可 导致 类 固 醇 肌 病 而 致 无 力 。 
如 果 没 有 意识 到 这 些 ， 它 可 能 会 导致 不 必要 的 暴露 ， 
引起 进一步 的 免疫 抑制 及 毒性 。 另 一 方面 ， 呼 吸 困 
难 加 重 可 能 由 已 知 的 DM 和 PM 的 肺 部 表现 引起 ， 
但 也 可 能 是 继 发 肺 部 感染 或 由 于 治疗 (如 甲 氮 蝶 叭 ) 
引起 的 过 缴 性 肺炎 表现 。 

肌 酸 激 醇 和 醋 缩 酶 ， 是 肌肉 损伤 的 指标 ， 常 用 
于 监测 稳定 患者 的 疾病 活动 性 。 通 常 ， 在 这 些 指标 
开始 升 高 与 开始 感觉 到 无 力 之 间 存 在 一 个 时 间 上 的 
延迟 。 尽 管 治疗 不 应 仅 依 琥 实验 室 指 标 而 改变 ， 但 
如 果 发 现 这 些 情 况 提示 患者 和 医生 应 提高 警觉 。 


2000 年 , 国际 肌 炎 结局 评估 协作 研究 组 (Interna- 
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tional Myositis Outcome Assessment Collabo-ration 
Study, IMACS) 的 创立 使 试验 设计 和 结局 评估 标 
HEIE. IMACS 确定 了 疾病 活动 性 和 预后 的 评 佑 ， 提 
出 了 临床 改善 的 定义 ， 并且 在 肌 炎 临床 试验 的 指导 
原则 上 达成 了 共识 。 几 项 确定 新 药 功效 的 动议 正在 
注册 或 等 待 批准 中 。 这 些 研 究 评估 了 B 细胞 治疗 原 
发 性 肌 病 、 依 那 西 普 治 疗 成 人 DM、 英 夫 利 背 单 抗 
治疗 DM AIPM, FARGI PM 和 DM、 白 介 
素 -1 受 体 持 抗 剂 治疗 慢性 炎 性 肌 病 的 效果 。 这 些 
试验 结果 可 能 将 拓宽 治疗 的 选择 。 


(k 伟 RHR KR) 
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近视 和 常见 的 屈 光 异 党 


引言 


眼睛 的 届 光 异常 或 屈 光 不 正 的 定义 是 从 标准 距离 进入 眼 的 光线 不 能 聚焦 在 视网膜 黄斑 。 屈 光 不 正 包括 
近视 、 远 视 、 和 散光 和 老 视 。 在 美国 这 些 健康 状况 显示 为 一 个 很 严重 的 公共 卫生 问题 。1980 年 美国 的 视力 矫 
正 调查 估算 ，3 岁 以 上 年 龄 段 人 群 中 有 一 半 以 上 需要 配 戴 框架 眼镜 或 隐形 眼镜 来 矫正 屈 光 不 正 。 美 国 的 近 
视 患 者 大 约 有 7000 万 ， 他 们 不 得 不 为 此 每 年 花费 达 46 亿美 元 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


在 基本 的 视觉 范畴 ， 人 的 视觉 系统 由 角膜 、 晶 
状 体 和 眼 轴 的 长 度 组 成 。 这 些 解 剖 学 上 的 组 成 部 分 
必须 协调 一 致 地 发 育 ， 以 便 将 清晰 的 视觉 图 像 聚焦 
在 视网膜 上 。 

正视 眼 (图 157-1). 就 是 视觉 系统 不 存在 屈 光 
异常 ， 眼 球 的 正视 化 就 是 生长 发 育 过 程 和 眼球 组 成 
部 分 的 整合 ， 这 样 来 形成 正常 视力 。 直 到 3 岁 ， 角 
膜 和 晶状体 的 届 光 力 (折射 能 力 ) 通过 一 种 尚 不 清 
楚 的 机 制 与 眼球 轴 长 的 变化 相关 联 ， 结 果 是 超过 
95% 的 眼 以 屈光度 接近 正视 眼 为 最 终结 果 ( 届 光 误 
差 介 于 + 40D 一 一 4.0D 之 间 )。 

近视 (近视 眼 ) (图 157-1) 是 最 常见 的 屈 光 异 
常 ， 其 比率 占 屈 光 不 正 的 80%。 简 单 而 言 ， 远 方 目 
标的 光线 聚焦 在 视网膜 前 方 就 形成 了 近视 。 相 对 于 
艰 轴 长 度 ， 眼 球 的 折射 能 力 过 强 。 近 视 可 以 分 为 单 
纯 少 年 现 、 成 年 型 和 病理 型 。 

单纯 性 近视 占 所 有 近视 人 数 的 85% 以 上 。 据 
fiiit, 15% 一 25% 的 美国 人 已 经 成 为 或 将 要 成 为 少 
年 型 近视 。 从 5 岁 后 开始 ， 近 视 度数 逐步 增 大 ， 直 
到 16 岁 左右 ， 其 中 75% 的 人 经 治疗 稳定 下 来 ， 另 
外 一 部 分 可 能 继续 增长 到 20 岁 或 者 30 岁 后 。 每 年 
增加 一 0.25D —— 0.75D 是 常见 的 ， 但 是 更 高 的 增 
长 速度 并 不 常见 。 


通常 ,近视 发 病 越 早 ， 导 致 最 后 的 届 光 度 越 高 。 
有 性 别 差 异 的 证 据 ， 女 性 从 出 现 近 视 到 视力 稳定 要 
比 男性 时 1 ~ 2 年 。 一 直 有 关于 近视 确切 病因 Gt 
传 与 用 眼 不 当 ) 的 争论 ， 但 是 最 近 的 研究 进一步 证 
实 了 家 族 史 是 近视 发 生 的 主要 危险 因素 学 说 。 和 研究 
WES, KER AA, At mo 
为 30% 一 40% ， 如果 一 方 患 近 视 ， 其 子女 患 近视 
的 概率 为 20% ~ 25% ; 如 果 双 方 均 无 近视 ， 其 子 
女 患 近视 的 概率 小 于 10%。 研 究 认 为 ， 近 视 震 要 在 
3 年 级 进行 治疗 , 睫 状 肌 麻 阁 后 屈光度 为 +0.5D ( 远 
HL) 或 更 小 ,将 有 60% 的 人 到 8 年 级 变 成 近视 。 

成 人 型 近视 发 生 在 极度 近 距 离 紧张 环境 的 个 
人 人， 如 研究 生 ， 一 般 在 20 岁 左 右 发 病 。 这 种 近视 
最 终 的 时 间 期 限 和 严重 御 度 是 不 可 预料 的 ， 但 一 般 
者 是 低 度 到 中 度 近视 。 对 于 以 前 三 光度 已 经 稳定 的 
个 体 ， 如 果 长 时 间 近 距离 工作 ， 近 视 度数 会 有 增加 
的 可 能 。 假 设 一 个 新 的 正视 化 过 程 发 生 ， 开 发 一 个 
近 的 光学 焦点 ， 将 会 导致 近视 的 不 断 进 展 。 

病理 型 近视 是 十 分 罕见 的 〈 占 全 部 近视 的 1% — 
2%%) ， 它 是 很 严重 的 一 种 近视 ， 眼 球 快速 、 病 理性 地 
变 长 。 在 眼球 变 长 的 同时 ， 袖 网 膜 变 薄 ， 视 网 膜 变 性 
和 脱离 的 机 会 增加 。 视 网 膜 裂孔 可 以 发 生 在 Bruch B 
水 平 ， 黄 斑 区 继 发 性 出 血 和 壮 痕 形成 可 导致 永久 性 视 
力 下 降 ， 甚 至 失明 。 病 理性 近视 在 开始 就 是 发 展 的 ， 
而 且 青 春 期 的 进展 最 为 迅速 。 
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近视 和 其 他 届 光 异常 。 
IOL: MAYA TAMA, 


图 157-1 
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眼镜 改变 ( 折射 ) 光线 的 方向 ， 
使 影像 时 焦 在 视 网 樟 上 


正常 的 五 状 体 


其 他 一 些 因素 可 以 引起 一 过 性 近视 ， 如 血糖 水 
平 、 核 硬化 性 白内障 的 进展 或 一 些 药物 的 作用 CE 
RIS VOR. PRR, BERK, KE 
国 醇 、 口 服 避 孕 药 )。 这 种 近视 通常 是 可 恢复 的 。 

远视 (远视 眼 ) (图 157-1). 的 特征 是 比 正常 届 


E 


oF 的 角膜 表面 ， 








手术 改变 
€ 


IER CERRAR, 使 清晰 的 图 





光 力 更 弱 或 眼 轴 更 短 ， 造 成 进入 眼 的 光线 聚焦 在 视 
网 膜 后 。 远 视 的 发 病 率 与 年 岭 有 直接 关系 ， 大 多 数 
足 月 新 生 儿 都 从 低 度 远 视 开始 生活 ， 但 是 ， 随 着 眼 
球 的 发 育 拉 长 ， 品 体 和 了 眼 角膜 变 平 ， 远 视 迅 速 降低 。 
30 岁 以 下 年 龄 段 的 远视 患者 数量 很 难 估计 ， 因 为 眼 


的 调节 系统 所 形成 的 届 光 能 力 完 全 可 以 纠正 远视 。 
这 种 调节 系统 的 过 度 使 用 会 导致 患者 出 现 头痛 和 视 
疲劳 症状 ， 以 及 其 他 双眼 整合 订 乱 和 一 般 眼病 。 儿 
童 期 中 至 高 度 的 远视 与 发 展 成 内 斜视 和 弱视 之 间 有 
很 强 的 相关 性 。 

散光 (图 157-1). 是 届 光 杂乱 、 角 膜 明 非 球形 
的 形状 ， 不 同 子午 线 或 轴 向 的 屈折 力 不 同 。 它 会 导 
臻 进入 眼 的 光线 聚焦 在 多 个 层面 而 不 是 一 点 。 蝇 状 
体 的 散光 是 由 于 晶状体 异常 倾斜 造成 的 少见 类 型 。 
散光 的 以 下 特点 和 近视 相似 ;8 岁 左 右 开 始 显 现 ， 
15 岁 左 右 稳定 。 没 有 性 别 差异 ， 患 者 远视 和 近视 都 
受 影 响 。 人 群 的 25% ~ 40% 有 和 散光， 通常 伴随 有 
近视 或 远视 。 

老 视 表明 到 中 年 不 断 丧 失调 节能 力 ， 导 致 很 难 
聚焦 在 近 的 物体 上 。 儿 童 时 代 早 期 ， 通 过 睫 状 体 的 
收缩 改变 晶状体 的 形状 和 功能 ,调节 力 达 到 最 大 值 。 
be EAE, MARIREA E, SRR PERE A 
调节 能 力 下 降 。 虽 然 远视 容易 和 老 视 混 请 ， 远 视 是 
比较 少见 的 ， 但 每 个 人 在 45 岁 左右 都 会 受到 老 视 
的 明显 影响 。 其 他 眼病 (如 调节 不 足 ) 可 能 在 较 嘻 
年 龄 出 现 同样 的 症状 。 


临床 表现 


各 种 屈 光 不 正 的 临床 表现 是 在 一 个 或 多 个 注视 
点 时 现 视 物 模糊 。 近 视 患 者 远视 力 受 影响 而 近视 力 完 
好 。 通 常 当 患 者 夜间 驾驶 或 者 看 电视 感到 困难 时 去 请 
教 眼 科 医 生 。 遗 憾 的 是 儿童 经 常 忍 受 非常 低 的 视力 却 
不 能 陈述 ， 以 至 于 当 他 们 出 现 看 教室 内 黑板 或 者 体育 
活动 困难 时 才 引 起 我 们 的 注意 。 近 视 者 通过 斜 着 眼睛 
(起 到 小 孔 镜 的 作用 ) 来 提高 视力 是 很 常见 的 。 

远视 的 临床 表现 不 是 很 单纯 的 。 理 论 上 讲 它 和 
近视 相反 ， 引 起 想象 中 的 看 近 物 模糊 而 远视 力 完好 ， 
但 这 样 的 病例 很 少见 。 直 到 30 — 40 岁 ， 调 节 系 统 
有 能 力 可 以 不 很 费力 地 矫正 低 度 远视 ， 这 个 年 龄 段 
以 下 的 个 体 很 少 意识 到 他 们 的 届 光 不 正 ， 抵 触 届 光 
矫正 的 观念 。 最 后 ， 调 节能 力 下 降 ， 很 难看 清 所 有 
距离 的 物体 ， 以 致 必须 借助 框架 眼镜 或 隐形 眼镜 。 

散光 通常 很 少 有 视力 障碍 ， 除 非 它 并 发 有 其 他 
屈 光 不 正 。 所 有 这 些 不 需要 矫正 ， 可 以 维持 很 多 年 
而 功能 完好 ， 像 近视 一 样 ， 利 用 斜视 来 提高 视力 。 
常见 的 症状 有 夜间 驾驶 时 的 眩光 或 单眼 复 视 。 

老 视 较 容 易 出 现在 40 岁 以 后 的 人 们 。 它 表现 
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为 对 近 处 物体 的 聚焦 能 力 逐 渐 丧 失 ， 通 常 傍晚 时 症 
状 更 明显 。 由 于 近 距 离 工 作 的 调节 要 求 超过 了 调节 
fits, SHRM, Iii, ME AMRIT. Xu 
视 串 者 出 现 症状 的 时 间 要 比 近 视 患 者 早 一 些 ， 散 光 
会 加 重症 状 。 


诊断 方法 


届 光 不 正 的 诊断 比较 简单 ， 可 以 用 Snellen 或 
者 其 他 远近 视力 表 来 完成 。Snellen 等 值 视 标 系统 
以 20/20 的 标准 正常 视力 单位 为 基础 ， 它 相当 于 测 
WER 20 英尺 处 一 个 8.7mm 大 小 的 字母 。 栓 据 这 
个 标准 ， 所 有 其 他 不 同 视力 水 平 的 字母 大 小 可 以 被 
推断 出 来 。 视 力 敏锐 度 分 数 的 分 子 为 被 测试 人 实际 
看 见 标 准 字母 的 距离 (通常 为 20 英尺 )， 分 母 为 
正常 测试 者 看 见 同 样 字母 的 距离 。 如 果 远 视力 小 于 
20/20 而 近视 力 正 常 ， 说 明 有 一 定 的 近视 ， 远 视力 
正常 而 近视 力 差 表 明 有 和 远视。 散光 可 导致 近 视力 和 
远视 力 均 降 低 ， 在 中 老年 人 老 视 与 远视 相似 。 

WR Je DIA TE ME 8 05] 75 A Je HE TR lt i 
Be HE VATA SU HESEIE RD, ix TP IC E8959 
制剂 COUR) WUE Mom AS. dE 
VE JL SCA Ja ERER, AL PUE RE ERG SEY, 
因为 他 们 有 很 大 的 调节 范围 ， 而 且 使 用 也 不 费力 。 
在 诊室 内 使 用 的 眼科 专业 设备 有 综合 验光 仪 和 自动 
验光 仪 ， 能 够 灵敏 快速 地 测量 届 光度 数 和 模拟 眼镜 
矫正 的 视力 。 


处 理 和 治疗 


纠正 届 光 不 正 有 很 多 可 用 的 治疗 (图 157-1), 
从 最 基本 的 方法 到 尖端 的 高 科技 手段 。 可 选择 的 矫 
正方 法 通常 分 为 非 手 术 方 法 和 手术 方法 。 


最 佳 治疗 
非 手 术 方 法 


非 手术 矫正 届 光 不 正 包括 眼镜 和 接触 镜 【 耻 形 
眼镜 )， 它 们 被 广泛 使 用 并 可 换 用 。 眼 镜 这 一 最 常 
用 的 方法 ， 能 够 经 济 、 安 全 并 准确 地 矫正 所 有 届 光 
不 正 ， 其 缺点 是 脸 部 不 适 、 周 边 袖 力 不 足 和 容貌 问 
题 。 但 是 ， 随 着 高 新 材料 的 出 现 ， 不 斯 改进 的 双 焦 
点 设计 和 更 新 的 框架 设计 ， 眼 镜 的 大 众 化 使 用 明显 
增多 。 树 脂 是 被 最 广泛 应 用 于 制造 眼镜 片 的 材料 ， 
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因为 其 比 玻璃 更 轻便 、 更 安全 。 最 新 估计 在 美国 接 
触 镜 的 使 用 率 达 10% 一 15%。 软 的 水 凝 胶 接 触 镜 佩 
戴 者 占 全 部 佩戴 接触 镜 人 的 85%， 其 他 人 使 用 硬 的 
^C REP AEDEM MP NS (PMMA) 接触 镜 。 应 
用 现在 的 技术 ， 接 触 镜 能 够 用 来 矫正 事实 上 所 有 的 
届 光 不 正 ， 优 点 包括 改善 美观 、 完 整 的 周边 视觉 ， 
有 旦 能 矫正 眼镜 所 不 能 矫正 的 不 规则 角膜 散光 Ch p 
锥 角膜 )， 缺 点 包括 昂贵 、 感 染 或 其 他 病变 的 危险 ， 
并 党 要 精心 护理 。 


手术 治疗 


目前 矫正 届 光 不 正 的 手术 包括 激光 的 方法 和 眼 
内 人 工 晶体 (intraocular lens, IOL) 植 人 术 。 其 中 
激光 的 方法 使 用 最 多 。 它 精确 地 切削 角膜 组 织 来 矫 
TE BE ASIE, 

届 光 性 角膜 切削 术 (photorefractive keratecto-my , 
PRK) 通过 计算 机 引导 准 分 子 激 光 (波长 为 193nm) 
重 逆 角 膜 基质 改变 曲率 以 矫正 届 光 不 正 。PRK 需 
要 切削 基质 组 织 ， 非 常 薄 的 角膜 会 限制 矫正 的 度 
数 。 由 于 必须 要 除 掉 上 皮 ， 激 光 才 能 到 达 基 质 ， 手 
术 后 直接 用 贿 带 型 接触 镜 以 减轻 疼痛 和 促进 角膜 上 
皮 愈 合 。 角 膜 上 皮 恢 复 中 ， 患 者 可 能 诉说 持续 2 一 
3 天 的 轻 到 中 度 不 适 感 。 实 施 PRK 一 般 只 用 1 ~ 2 
min 的 时 间 ， 目 前 用 来 矫正 1 ~ 12D 近视 、1 ~ 6D 
远视 及 高 达 4D 的 散光 。 美 国 食品 和 药品 管理 局 于 
1995 年 公布 ,已 证 明 利用 PRK 矫正 低 到 中 度 近 视 ( 达 
-6D) 非常 准确 ，90% ~ 95% 的 患者 术 后 视力 可 达 
到 20/40 其 至 更 好 。 除 欠 矫 或 过 矫 以 外 ， 严 重 并 发 
症 还 包括 被 描述 为 雾 样 的 短暂 视 物 模 棚 或 夜间 更 严 
重 的 视力 膀 腌 以 及 干 眼 症 。 

ME ^y T ROCE Y M BURR (laser-assisted in 
situ keratomileusis, LASIK) 是 利用 一 种 叫做 角膜 
微 切 只 的 况 具 手术 制作 一 个 角膜 凑 ， 并 联合 PRK 进 
行 届 光 手 术 。 这 种 精密 的 器 具 在 角膜 的 基质 和 上 皮 
EMT WBBUER 51M 8T—TiENm. NOT 
fh RGB, PRK 在 暴露 的 角膜 基质 层 上 进行 。 然 后 将 
角膜 辩 小 心地 放 回 到 原来 的 位 置 ， 完 成 手术 操作 。 
和 PRK 一 样 ，LASIK 可 以 用 来 治疗 近视 、 远 视 和 
散光 。 通 过 使 用 波 前 引导 激光 模式 来 补偿 高 阶 光学 
像 差 ， 术 后 矫正 的 准确 性 得 到 很 大 提高 。 

LASIK 相对 PRK 的 优点 是 视力 恢复 快 、 疼 痛 
小 。LASIK 手术 的 并 发 症 有 : 角膜 狼 制 作 失 误 、 达 
不 到 最 佳 矫正 视力 、 角 膜 感觉 减退 引起 类 似 干 眼 症 


的 慢性 疼痛 。PRK Al LASIK 可 以 在 同一 只 眼 进 行 
多 次 操作 (增强 )， 使 手术 矫正 或 自然 发 生 的 屈 光 
改变 更 精细 。 

Ai da RAR IOL 被 手术 植 人 到 正常 晶状体 之 前 ， 
可 用 于 矫正 中 度 到 极 高 度 近 视 (一 5.0 ~ — 200 D). 
术 后 视力 是 优秀 的 ， 特 别 是 对 高 度 近 视 的 矫正 。 潜 
在 的 并 发 症 包括 青光眼 、 和 白内障 和 了 眼 内 炎 。 


避免 治疗 错误 


随 着 外 科 手 术 技 术 变 得 更 加 精细 ， 识别 届 光 外 
科 手 术 适 当 钨 选 者 的 流程 也 有 了 极 大 改进 和 提高 。 
角膜 地 形 图 和 角膜 厚度 测量 的 强制 使 用 和 仔细 检查 ， 
大 大 减少 了 术 后 并 发 症 (如 角膜 扩张 或 圆锥 形 角 膜 ) 
的 可 能 。 术 前 泪 点 封闭 治疗 干 眼 、 抗 炎 药 物 和 泪液 
的 补充 ， 也 降低 了 手术 后 不 适 和 视力 失真 的 并 发 症 。 


激光 届 光 矫正 的 未 来 在 于 提高 矫正 的 准确 性 
和 改善 手术 技术 的 安全 性 。 当 前 研究 的 重点 是 在 
LASIK 中 角膜 大 的 安全 制作 和 先进 的 非 辩 ( 非 基 质 
WE) 表面 切除 , 包括 激光 角膜 上皮 腾 前 术 (LASEK) 
和 Epi-LASIK。 角 膜 上 皮 在 先进 的 切除 技术 中 保留， 
而 在 PRK 中 切除 。 这 些 新 的 届 光 手术 有 可 能 大 大 降 
低 薄片 手术 (LASIK) 的 并 发 症 比率 。 

目前 治疗 老 视 的 非 激光 性 手术 选择 有 巩膜 扩张 
术 和 人 工 晶 体 植 人 术 。 在 所 有 届 光 不 正中 ， 老 视 的 
永久 性 矫治 似乎 最 难以 实现 。 


(Mie 译 FR R) 
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初级 保健 医师 常见 的 眼前 段 问 
题 和 红眼 问题 : 诊断 和 处 理 


引言 


初级 保健 医师 和 其 他 非 眼 科 医师 经 常 遇 到 诉说 眼红 的 患者 。 本 章 的 主要 目的 是 提供 一 个 方法 来 鉴别 诊 
断 和 处 理 引 起 眼红 的 疾病 。 另 一 个 目的 是 指导 初级 保健 医师 处 理 如 下 情况 ， 哪些 情况 需要 立即 治疗 ? 哪些 
情况 可 以 延缓 治疗 而 等 待 眼 科 医师 的 下 一 步 意见 ? 哪些 情况 需要 眼科 医师 的 治疗 ? 哪些 情况 初级 保健 医师 
可 以 治疗 而 不 需要 转 诊 ? 以 及 哪些 情况 不 需要 治疗 ? 


病因 学 


眼 和 眼球 周围 红肿 可 能 的 原因 包括 创伤 ， 化 学 
A. neus. eh. ASEM MIA, Wer Ase 
病 通常 分 为 视觉 威胁 或 非 视觉 威胁 。 威 胁 视 觉 的 原 
因 包 括 角 膜 感染 、 穿 孔 性 损伤 、 前 房 积 血 、 眼 内 炎 、 
眼眶 蜂窝 织 炎 、 巩 膜 炎 、 虹 膜 炎 和 急性 青光眼 。 这 
些 眼 病 要 求 立即 转 诊 给 眼科 医师 。 非 视觉 威胁 性 疾 
病 包括 结膜 下 出 血 、 麦 粒 肿 、 瞪 板 腺 囊肿 、 了 瞪 缘 炎 、 
干 眼 症 、 结 膜 炎 和 大 多 数 角 膜 探伤 。 这 些 都 是 常见 
的 ， 初 级 保健 专家 可 以 恰当 处 理 。 


临床 表现 


根据 患者 的 主诉 ， 眼 部 的 症状 可 分 为 : 发 红 、 
情 光 、 视 力 下 降 或 疼痛 。 上 具体 症状 可 能 有 助 于 揭示 
眼红 的 潜在 原因 (X 158-1). 


诊断 方法 


为 了 最 佳 评估 眼红 的 疾病 ， 初 级 保健 医师 需要 
一 个 Snellen 视力 表 或 近视 力 表 、 局 部 麻醉 药 、 带 
荧光 染料 的 滤纸 和 带 蓝 色 滤 镜 帽 的 笔 型 电 简 。 首 先 
应 记录 使 用 Snellen 视力 表 在 20 英尺 的 视力 ， 这 通 


1108 


党 可 在 大 多 数 诊室 进行 。 也 可 以 选择 近视 力 表 。 如 
朵 可 能 ， 通 常 患者 应 就 上 眼镜 或 隐形 眼镜 进行 这 些 
测试 。 年 龄 超过 40 岁 的 患者 可 能 是 老 花 眼 ， 虽 然 
他 们 也 许 有 很 好 的 远视 力 ， 但 是 他 们 可 能 还 需要 放 
大 镜 来 获得 好 的 近视 力 。 如 果 没 有 发 现 视力 下 降 ， 
大 多 数 眼 红 疾 病 是 可 以 治疗 的 而 不 需要 转 诊 到 眼 
科 。 如 果 视 力 显 著 下 降 ， 很 可 能 是 严重 的 眼 部 疾病 ， 
有 必要 将 其 转 诊 给 一 个 眼 部 势 理 专家 。 显 而 易 见 ， 
结膜 炎 是 不 大 可 能 引起 视力 降低 的 ( 框 158-1). 

在 记录 完婚 往 史 和 视力 检查 后 ， 应 该 对 眼球 及 
其 附属 器 进行 系统 的 解剖 学 检查 。 首 先 ， 进 行 面部 、 
眼 蛤 、 耳 前 谭 巴 结 和 眼眶 方面 的 检查 。 其 次 ， 进 行 
眼球 活动 、 面 对 面 视 野 和 脐 孔 的 检查 。 接 下 来 检查 
眼球， 应 特别 注意 检查 结膜 、 角 腊 和 巩膜 。 用 鬼 
际 灯 生物 显微镜 检查 虹膜 炎 、 前 房 积 血 或 半角 型 青 
光 的 前 房 是 非常 有 价值 的 。 如 果 无 法 使 用 裂 际 灯 ， 

“个 笔 形 电 简 也 是 一 个 有 着 的 选 拓 。 和 角膜 表 面 的 平 
滑 度 和 清晰 度 以 及 光 反 射 是 检查 的 重要 组 成 部 分 。 
用 一 滴 消 毒 过 的 荧光 染料 滴 在 下 眼 险 结膜 内 ， 对 检 
查 和 角膜 上 皮 缺 损 区 是 非常 有 帮助 的 。 在 上 既 限 的 时 候 ， 
染料 在 角膜 表面 扩散 ， 仅 仅 附 荐 在 角膜 上 皮 缺 损 的 
地 方 ， 在 带 蓝 色 滤 镜 帽 的 笔 形 电 简 的 照射 下 显示 绿 
色 。 在 荧光 素 检 查 之 后 ， 使 用 Tono 笔 或 Goldmann 
压力 计 进 行 眼 压 测试 是 非常 容易 的 。 是 各 由 于 急性 
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表 158-1 了 眼 部 主诉 的 原因 


it te 
RX fame Dusk Ae HH Hf, ACA. fü e. ara. ARTETDCIR. faits 


烧灼 感 ， 刺 疗 ”常见 于 干 眼 症 ， 也 见于 瞪 缘 炎 、 异 物 和 倒 睫 


iL PBUH. falto, DUM, dre, RAR, PASSA RRE E, SEPA YAM 


ARRIRA R, BSCE. MRR. BREET AE 
AM MIR, FATTO, AME, TRAE AUI KK ee 
任何 原因 引起 的 角膜 水 肿 ( XA QT UR EHE IRE ES Pr ERU PETIERE) 


LRL 
视 物 有 光圈 


基 一 个 眼 还 是 双眼 受 影响 ?测试 的 视力 ? 视力 基 否 有 下 
降 ? 

外 和 伤 前 的 视力 是 多 少 ? 

突然 发 作 还 是 逐渐 出 现 ? 

症状 是 什么 时 候 出 现 ? 数 小 时 还 是 数 天 ? 间歇 性 ? 

家 里 其 他 人 最 近 是 否 得 过 眼红 病 ? 近期 患 过 上 呼吸 道 感 
ih? 


近期 做 过 眼 部 手术 ? 〈 如 果 是 ， 马 上 咨询 。) 

CRU? BEM RE RR? 【如果 是 ， 患 者 
得 角 戏 溃疡 的 危险 性 增加 10 倍 。) 

n») 异物 感 ? 发 痒 ? RE? 

Aib? 很 少 还 是 很 多 ? 水 性 或 是 化 蓄 性 ?慢性 或 急性 ? 

以 前 或 现在 使 用 过 任何 眼 药 ?包括 总 基 。 

任何 外 伤 史 ? 交往 环境 ? 全身 状 况 ? 





青光眼 的 高 眼 压 导致 眼球 变 硬 ， 或 是 否 由 于 巩膜 炎 、 
急性 青光眼 、 虹 膜 炎 或 其 他 眼前 段 炎 症 过 程 导致 眼 
球 触 痛 ， 用 示 指 轻柔 地 触 诊 能 够 提供 一 个 大 体 的 估 
计 。 如 果 眼 睛 有 外 伤 史 和 怀疑 眼球 破 列 时， 禁止 触 
诊 眼球 (图 158-1, 彩 图 158-1)。 


鉴别 诊断 
有 了 眼红 特征 的 疾病 ， 鉴 别 诊断 列 于 表 158-2, 


处 理 和 治疗 
UH BUR, db E oon B6 5 
Sean AP done As KAP 
炎症 或 影响 蛤 缘 的 皮脂 腺 可 以 出 现 局 部 的 结 节 性 





肿 联 、 压 痛 、 眼 瞪 充 血 、 眼 瞪 局 部 或 弥漫 性 蜂窝 织 炎 。 
FRM ERAS RE Sg DE, TTT Be ACHR HL} BEA 
节 大 多 数位 于 眼 瞪 的 中 央 位 置 。 急 性 或 亚 急性 病变 的 
治疗 包括 每 天 热 数 眼 脸 4 次 ,每 次 3 一 Smin, HUS 
患者 应 按摩 眼 脸 和 上 脸 缘 ， 和 希望 分 泌 物 能 排出 。 这 种 治 
疗 可 能 需要 几 个 星期 才能 有 效 。 如 果 分 泌 物 很 多 或 怀 
疑 感染 ， 局 部 的 抗生素 药膏 (如 杆菌 肽 、 庆 大 替 素 、 
杆菌 肽 - WHER -LAAR B) 适用 于 险 缘 和 和 覆盖 受 
影响 部 位 ， 每 天 使 用 3 一 4 次。 有时， 如 果 伴 随 瞪 板 
腺 功能 和 失调， 出 现 明显 的 浓缩 或 说 塞 ， 口 服 抗 生 素 是 
必要 的 。 在 这 种 情况 下 ， 治 疗 选择 多 西 环 素 ，100mg 
每 日 2 次 ， 使 用 1 个 月 ， 然 后 逐渐 减少 到 每 天 1 次 ， 
持续 用 2 个 月 或 更 长 时 间 。 瞪 板 及 功 能 障碍 尤其 常见 
于 和 白色 人 种 的 中 年 男性 ， 往 往 伴 随 有 酒 济 自 。 

如 果 瞪 板 腔 野 肿 未 能 解决 而 转 为 慢性 ( 即 变 硬 
和 局 限 化 ， 或 持续 超过 3 ~ 4 周 )， 需 要 转 诊 至 眼 
PEE. 持续 或 反复 出 现 的 眼 瞪 肿 物 提示 需要 活检 ， 
因为 它 可 能 是 一 种 罕见 的 皮脂 腺 瘤 或 眼 瞪 锯 状 细胞 
癌 (图 158-2 ， 彩 图 158-2)。 


bkt 


险 缘 炎 是 眼 瞪 缘 的 慢性 炎症 ， 与 金黄 色 葡 萄 球 
菌 感染 、 皮 脂 溢出 或 干 眼 症 有 关 。 其 症状 和 体征 可 
能 包括 烧灼 感 、 异 物 感 或 砂砾 感 、 发 红 、 瞪 缘 增 厚 、 
睫毛 粘连 、 早 晨 睡 醒 时 眼 瞪 精 在 一 起 。 险 缘 炎 也 可 
能 无 症状 。 

治疗 包括 热 数 以 松 解 眼 瞪 辣 皮 和 正确 的 眼 输 卫 
^E, 包括 擦洗 眼 蛤 和 睫毛 的 根部 以 清除 碎 悄 和 菌落 。 
患者 可 在 小 面 巾 上 使 用 稀释 的 婴儿 香波 。 商 用 眼 脸 
擦洗 包 效果 特别 好 ， 并 被 推荐 使 用 。 如 果 有 并 发 感 
染 或 明显 的 细菌 繁殖 的 话 ， 在 每 晚 眼 瞪 清洁 后 局 部 
应 用 抗生素 眼 育 2 一 6 周 是 必要 的 。 培 养 和 药 敏 试 
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图 158-1 诊断 方法 。 








验 很 少 有 必要 。 另 外 干 眼 症 治疗 对 于 控制 病情 可 能 
非常 重要 ， 因 为 眼睛 干燥 是 一 个 促成 因素 。 


眼 外 结构 的 峰 离 织 克 
SÉBEARAT ( 前 ) 蜂窝 织 炎 


前 蜂窝 织 炎 的 症状 和 体征 包括 眼 瞪 红肿 、 张 力 
性 水 肿 、 发 热 、 压 痛 和 波动 性 淋巴 水 肿 ， 肿 胀 可 能 


fagi de | 角膜 的 感染 ) 
在 已 麻醉 的 眼 
使 用 荧光 素 条 技术 
Wc uem 


表现 出 的 树枝 的 
SBR (etis ) 


捏 住 上 验 边 缘 ， 向 外 下 T 
HEN; HRA BRK 
似 杆 状 的 设备 压 在 险 板 
MEA AE 





mig, MET 
Vi 2: 065949 





— aO 





ft RR a ELE qe, CO BE BUCO 


波及 鼻梁 并 延伸 至 对 侧 眼 瞪 。 因 为 严重 的 眼 瞪 水 肿 ， 
患者 往往 无 法 睁 眼 ， 但 眼睛 本 身 是 相对 不 受累 的 ， 
极 少 伴随 结膜 充血 。 患 者 往往 有 锚 窦 炎 、 昆 虫 叮 哎 、 
HMR, MRT. RSM AE. d 
蜂 窜 织 炎 通常 伴随 低烧 和 白细胞 计数 增高 。 视 力 、 
醒 孔 和 眼球 运动 是 正常 的 ， 无 眼球 突出 和 眼球 运动 
性 疼痛 。 
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表 158-2 ”常见 有 了 眼红 特征 的 疾病 鉴别 


角膜 炎 | 角膜 炎症 
SR 或 异物 ) STR 急性 闭 角 型 青光眼 


Te a) EE MEARE ABE 


WE. RENE Wt. (CORTE ”无 至 轻微 
提示 细菌 感 染 ， 清亮 的 水 样 提 

示 病 毒 感染 ”， 稀 薄 的 蒜 液 提 

qtti 


无 或 轻微 且 表 浅 









非常 严重 ， 经 党 恶心 和 
呕吐 


弥漫 性 伴 有 明 灵 的 角膜 
周围 充血 


模糊 ， 雾 样 ， 光 反射 改 
变 


非常 高 


疼痛 强烈 、 严 重 的 异物 感 中 等 程度 ,疼痛 


Hg» 


fi BIET fc 
睫 状 充血 


清亮 或 稍 模糊 




























充血 类 型 





角 醒 周围 充血 





Sire 


















角膜 表现 







迟钝 或 光 反 射 改 变 ， 菊 光 
素 染 色 阳性 ， 存 在 浑浊 


正常 





清亮 














IEE 正常 正常 到 降低 







瞳孔 大 小 正常 正常 或 轻 度 缩小 缩小 Wig, pr X 

WLC iE 正常 最 低 限 度 地 进 一 ”通常 设 有 反应 
步 缩小 

前 房 深 度 正常 正常 正常 变 浅 






是 





是 否 转 诊 不 (除非 是 化 野性 的 ) jé 


“FEEL WOR) 是 病毒 性 结膜 炎 的 特征 。 
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1112 第 XV 部 分 ， 眼 部 疾病 


治疗 包括 检查 全 血细胞 计数 ， 另 外 对 开放 的 伤 
口 、 肤 性 鼻腔 排出 物 、 结 膜 分 沙 物 或 破 溃 的 疱疹 进 
行 不 同 的 培养 。 无 局 部 脓肿 的 轻 症 病例 ， 给 予 口服 
10 天 广 谱 抗生素 是 必要 的 【如 阿 莫 西 林 - 克拉 维 酸 
ib. Xs ek Hp UE - BE), WREE 
继 发 性 结膜 炎 ， 局 部 应 用 抗生素 软膏 (EKER, 
ITA, MAE, ERRER - 杆菌 肽 - 多 
HMB) 是 有 指 征 的 ， 条 长 0.5 英寸 , 每 天 3 ~ A 
次 。 对 于 小 于 5 岁 的 中 至 重度 儿童 ， 若 口服 抗生素 
几 天 后 没有 明显 改善 ， 计 算 机 断层 (CT) 扫描 眼眶 
和 鼻窦 是 必 不 可 少 的 。 这 些 患者 可 能 需要 住院 和 蔡 
脉 注射 抗生素 GE gu HS. AAKE, WENA - 
SFE aT ER). Qn SEU iit £i Ah (9 rfi i 01 
伤 , 破 伤 风 类 毒素 应 由 疾病 控制 和 预防 中 心 (CDC) 
管理 。 如 果 出 现 波 动 性 肿块 或 脓肿 ， 伤 口 探查 、 清 
创 或 排 腔 可 能 是 必要 的 。 


眼眶 ( 后 ) te MER BE 


限 眶 后 蜂窝 织 炎 的 症状 和 体征 包括 眼 痛 、 视 力 
模糊 、 头 痛 、 复 视 、 眼 瞪 水 肿 、 眼 验 红肿 、 眼 有 瞪 发 
热 、 眼 险 压痛 和 眼球 突出 。 结 戏 水 肿 和 充血 、 眼 球 
运动 受 限 、 眼 球 运动 疼痛 是 区 别 于 眼 瞪 板 前 蜂 帘 织 
炎 的 重要 体征 。 发 烧 、 脓 性 分 泌 物 、 周 围 感觉 降低 、 
视力 下 降 和 视网膜 静脉 充血 是 令 人 担 优 的 体征 。 计 
算 机 断层 (CT) 扫描 往往 显示 有 鼻窦 炎 (通常 是 第 
窦 炎 )。 有 眶 周 区 域 可 能 相对 无 炎症 。 视 神经 受累 表 
现 出 视盘 水 肿 、 视 力 下 降 和 传人 性 有 暗 孔 障碍 。 

治疗 包括 住院 、 立 即 咨 询 眼科 专家 、 血 培养 、 
影像 学 检查 【眼眶 和 瞄 罕 的 CT 对 比 或 磁 共 振 成 像 对 
比 )， 如 果 存 在 鼻塞 疾病 请 耳 秽 号 科 会 诊 ， 并 静脉 注 
射 广 谱 抗生素 。 抗 生 素 应 用 至 少 需要 72 小 时 ， 然 后 
口服 药物 1 周 。 葡 萄 球菌 、 链 球菌 、 流 和 感 哮 血 杆菌 、 
类 杆菌 和 革 兰 阴性 杆菌 (特别 是 创伤 后 ) 是 最 常见 
的 致 病 微生物 。 传 染病 科 和 儿科 的 专家 会 诊 可 以 帮 
助 确定 最 通用 的 抗生素 和 剂量 。 头 孢 曲 松 ， 每 12 小 
时 1 -~ 2 克 ， 再 加 上 万 古 霉 素 ， 每 12 小 时 静脉 注射 
1 克 ， 对 于 成 年 人 是 合理 的 初步 治疗 ， 然而， 需要 根 
据 肾 功 能 调整 剂量 。 加 用 甲 硝 唑 45mg/kg， 每 6 小 时 
静脉 注射 一 次 ， 对 于 慢性 眼眶 蜂窝 织 炎 或 怀疑 大 氧 菌 
感染 时 是 必要 的 (不 能 超过 4g/d)。 对 于 免疫 功能 不 
全 的 患者 必须 排除 真菌 感染 ， 因 为 如 果 被 确认 ， 需 要 
请 耳 姻 喉 科 专家 进行 外 科 清 创 。 菠 菌 病 ( 毛 真 菌 病 ) 
是 一 种 威胁 生命 的 疾病 ， 在 所 有 鳍 尿 病 及 免疫 功能 低 


下 患者 必须 考虑 到 ， 一 般 应 该 立即 进行 清 创 治疗 。 

如 果 静 脉 注射 抗生素 治疗 没有 立即 生效 ， 或 出 
现 骨 膜 下 腔 肿 ， 外 科 干 预 是 下 一 个 步骤 。 所 有 患者 
需要 仔细 监测 并 发 症 ， 包 括 海绵 窦 血 栓 和 脑膜 炎 。 
严重 的 眼球 突出 是 使 用 外 用 抗生素 软膏 的 指 征 ， 每 
日 4 次 ， 以 减少 角膜 的 暴露 和 防止 角膜 滤 疡 。 


Rims as 


鼻 泪 管 蛆 塞 的 症状 和 体征 包括 ， HOH TEAR 
泪 流 出 眼 上 蛤 ， 内 侧 睫 毛 上 有 潮湿 或 干燥 的 慕 液 样 物 
Itai. WPA (AMR A ZA 
区 域 ) 在 泪 点 有 有 反 流 的 液体 出 现 ， 下 瞪 内 侧 红 肿 ， 
内 紫 部 驯 胀 。 如 果 触 诊 泪 此 有 黏 肤 性 分 泌 物 排出 ， 
MRA OT REA TAMER CAME RN, IR PR EA 
病因 有 先天 性 或 后 天 获得 性 。 

先天 性 阻塞 通常 是 由 于 在 虚 泪 管 远 端 有 一 个 无 
和 孔 的 薄膜 (Hasner BE), WIREH 2% ~ 4% 的 足 月 
儿 出 现 ， 在 生 后 1 一 2 周 的 时 候 被 确诊 。 治 疗 包括 
父母 用 示 指 向 下 压迫 鼻 泪 管 和 泪 癌 区， 每 天 2 ~ 4 
次 。 用 这 种 方法 治疗 ，90% 的 患 儿 到 1 Yat Hasner 
辩 能 够 自然 打开 。 如 果 6 一 8 个 月 没有 解决 ， 应 该 
转 诊 至 眼科 医生 处 进行 探 通 术 和 冲洗 。 如 果 挤 压 泪 
早 没 有 出 现 液体 反 流 或 者 如 果 患 者 见 光 闭 眼 ， 及 时 
转 诊 至 小 儿 眼 科 是 必要 的 。 很 少 会 发 展 成 眼 瞪 板 前 
He AE STH a TH MEX 

ERM Sikes te E h FE te) ee aoe 
TAPER, PE(ETOR B. RA - 眶 创伤 的 结果 。 
退化 性 狭 窗 是 年 长 者 最 常见 的 原因 。 如 果 发 生 了 泪 
WR, ITM IS SAVER. MP PER 
tse uf BIL, i837 HSL Ae a EU C 
89, 5g X20 ~ 40mg/kg, ^y = KAA. HPP 
至 重度 阻塞 伴 发 热 和 家 长 不 可 信赖 的 患 儿 ， 是 住院 治 
ITAIT, HARER 50 ~ 100mg/kg， 分 三 次 
剂量 静脉 注射 。 对 于 无 发 热 轻 症 的 成 年 患者 使 用 头孢 
SE, 500mg 每 8 小 时 口服 一 次 ， 是 合适 的 治疗 。 急 
性 发 病 且 发 热 的 成 年 患者 需要 住院 治疗 ， 治 疗 选择 静 
脉 注射 头孢 唑 林 ,， 每 8 小 时 1 克 。 局 部 应 用 抗生素 滴 
眼 液 〈 莫 西沙 星 、 加 替 沙 星 、 新 霉 素 或 庆 大 埋 素 ) 每 
天 4 次 ， 加 上 热 数 和 轻柔 按压 内 此 区 每 天 4 次， 对 所 
有 患者 的 治疗 是 有 帮助 的 。 使 用 类 固 醇 需要 眼科 医生 
的 评估 和 监督 。 肤 肿 形 成 是 眼科 医生 行 泪 宫 切 开 排 脓 
的 指 征 。 如 果 是 慢性 阻塞 或 复发 ， 转 诊 到 眼科 也 是 适 
当 的 。 一 旦 急性 发 作 已 经 解决 ， 通 常 需要 通过 泪 宫 鼻 
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腔 吻合 术 联合 硅胶 插 管 手术 来 矫正 。 


结 腾 、 巩 腾 和 角 联 的 眼前 段 疾 病 ， 包 括 干 眼 
症 和 创伤 


t$ M 


结膜 炎 可 以 是 一 个 孤立 的 疾病 ， 或 者 可 能 与 任 
何 类 型 的 眼 内 炎症 并 发 。 结 膜 炎 的 症状 和 体征 包括 
球 结膜 或 瞪 板 结膜 的 弥漫 性 充血 (发 红 )。 结 腊 炎 
充血 的 类 型 不 是 出 形 的 。 结 膜 炎 通常 不 疼 (与 表层 
巩膜 炎 或 巩膜 炎 相反 )， 但 可 能 会 出 现 刺激 感 或 异 
物 感 。 在 成 人 患者 ， 结 膜 的 感染 性 和 非 感染 性 炎症 
通常 伴 有 了 眼 的 分 泌 物 。 分 泌 物 的 特征 提示 具体 病因 : 

e JE: 化脓 性 分 泌 物 

e 病毒 : 浆液 性 、 水 样 分 小物 

e iti: KOK, >, Batt 

细菌 性 ( 非 淋菌 性 ) RR. E GEM 
菌 性 ) 结膜 炎 存 在 轻 至 中 度 的 化 脓 性 分 泌 物 和 了 瞪 结 
膜 乳 头 状 炎症 。 可 能 累及 单 侧 或 双 侧 。 常 见 的 微 生 
物 包括 金黄 色 葡 萄 球菌 .链球 菌 和 哮 血 杆菌 〈 儿 童 ) 。 
触 诊 无 耳 前 淋巴 结 ， 除 非 由 于 淋病 奈 茵 球菌 而 有 大 
最 脓 性 分 泌 物 存在 。 

治疗 包括 局 部 应 用 抗生素 滴 眼 液 : 莫 西 沙 星 、 
MEWE, AME. RAR, BHR. W 
GK - SHB B- JF PR S HNIC, TE X, 
用 5 -7 天 。 可 以 选择 的 眼 膏 包 括 杆菌 肽 、 庆 大 埋 
素 、 环 两 沙 星 、 新 霉 素 - 杆菌 肽 - SHAK B 或 者 
SHBK B- HMM, 05 英寸 条 长 ， 每 日 涂 4 次 ， 
用 5 一 7 天 。 

患者 起 初 需要 每 2 天 复诊 一 次 ， 然 后 每 3 一 5 
天 复诊 一 次 ， 直 到 痊愈 。 如 果 3 天 之 内 没有 改善 或 
者 视力 下 降 ， 就 应 该 转 诊 给 眼科 医生 。 大 量 腑 性 分 
泌 物 是 进行 革 兰 染色 法 培养 的 指 征 ， 以 排除 淋菌 性 
感染 。 在 这 种 情况 下 转 诊 给 眼科 医生 是 明智 的 。 考 
虑 到 发 展 为 中 耳 炎 、 肺炎 或 脑膜 炎 的 风险 , 在 儿童 ， 
对 于 流感 哮 血 杆菌 性 结膜 炎 的 治疗 是 口服 阿 莫 西 
林 - 克拉 维 酸 盐 ， 每 日 20 一 40mgkg, 43 次 服 。 

病毒 性 结膜 炎 。 病 毒性 结膜 炎 具 有 较 高 的 传 
染 性 ， 因 为 它 通 常 是 由 一 种 腺 病毒 引起 。 往 往 有 近 
期 上 呼吸 道 感 染 史 ， 在 出 现 症 状 之 前 的 5 一 14 天 
内 接触 了 上 呼吸 道 感染 或 眼红 患者 。 双 眼 同 时 或 先 
后 受累 (最 多 相隔 3 天 )。 症 状 和 体征 包括 眼睛 疼 
痛感 或 瘙痒 、 耳 前 淋巴 结 明显 肿 大 、 下 眼 脸 结膜 滤 


泡 或 滤 泡 样 乳 头 状 反应 。 滤 泡 是 结膜 基质 中 的 肥大 
细胞 和 浆 细 胞 围绕 大 量 聚 集 的 淋巴 细胞 形成 。 假 膜 
(炎症 碎片 和 纤维 ) 或 真正 的 结膜 薄膜 形成 预示 病 
情 严 重 。 小 的 结膜 下 出 血 发 生 在 43% 的 腺 病毒 性 结 
膜 炎 病例 中 。 通 常情 况 下 ， 病 毒性 结膜 炎 在 刚 发 作 
的 4 一 7 天 变 得 严重 ,可 能 在 2 ~ 3 周 内 不 能 绥 解 。 
2 天 至 1 周 内 可 发 现 点 状 角 腊 炎 。 上 皮下 混 沁 可 能 
在 7 — 14 天 出 现 ， 并 导致 视力 下 降 、 对 比 敏感 度 
降低 、 光 过 敏 、 有 眩光 或 明亮 的 灯光 周 用 有 光环 。 

治疗 包括 采取 措施 防止 传播 和 并 发 症 的 发 生 以 
及 对 症 治疗 。 怀 疑 病毒 性 结膜 炎 的 患者 ， 应 在 一 个 
单独 的 地 方 进行 检查 ， 以 防止 感染 传播 给 其 他 患者 ， 
尽量 避免 接触 医生 的 办 公 室 。 检 查 时 必须 清洁 和 消 
毒 所 有 设备 的 把 手 。 患 者 在 办 公 室 接 触 的 门 把 手 或 
物体 也 应 消毒 。 毛 释放 溶液 (如 2% 次 氧 酸 钠 溶液 ) 
和 聚 维 羡 碘 能 够 有 效 地 消除 病毒 病原 体 。 最 新 配制 
的 毛 洲 液 应 该 尽快 使 用 ， 因 为 稀释 后 活性 将 很 快 老 
失 。 异 再 醇 消毒 腺 病毒 污染 的 表面 是 无 效 的 。 患 者 
被 告知 避免 私人 交往 和 共用 毛巾 、 枕 头 或 任何 可 能 
受到 眼 分 小 物 污染 的 个 人 物品 。 患 者 触摸 眼睛 后 应 
该 洗手 。 患 病毒 性 结膜 炎 的 保健 专业 人 员 在 症状 出 
现 14 天 内 不 应 直接 用 手 接触 患者 。 人 工 泪液 或 冷 
甫 可 以 帮助 减轻 症状 。 同 样 ， 如 果 冶 痒 严 重 ， 抗 过 
敏 滴 眼 液 或 局 部 应 用 非 当 体 药物 可 能 会 提供 一 些 帮 
助 。 局 部 应 用 抗生素 应 该 应 用 在 大 块 上 皮 缺 损 以 及 
腊 或 假 膜 去 除 后 的 患者 。 

外 用 皮质 类 固 醇 只 能 由 眼科 专业 人 士 使 用 在 有 
膜 或 伪 膜 性 结膜 炎 、 重 症 角膜 炎 或 持续 上 皮下 浸润 
伴随 视觉 损害 的 患者 。 皮 质 类 固 醇 能 够 增强 病毒 复 
制 和 促进 感染 。 合 用 它们 可 拖延 病毒 的 清除 ， 可 以 
导致 大 量 感 染 者 在 社会 流行 。 

过 敏 性 结膜 炎 。 过 敏 性 结膜 炎 的 症状 和 体征 
包括 瘙痒 、 灼 热 感 、 轻 度 结 膜 充 血 、 眼 瞪 或 结膜 水 
Wb ( 球 结膜 水 肿 )、 乳 头 状 结膜 反应 及 白色 黏液 。 
常 可 有 季节 性 表现 ， 伴 有 空气 传播 的 过 铂 史 (如 动 
物 皮 悄 、 花 粉 、 豚 草 、 粉 尘 或 真菌 抱 子 )。 

irr depu. SERE CRURA ECCO INR 
却 的 人 工 泪液 是 有 效 的 措施 。 对 于 中 等 程度 的 病 
例 ， 有 效 的 局 部 制剂 包括 : SUR PCIE - 肥大 细 
WEER ARAE., WRIT. RF, RE 
斯 汀 )， 单 纯 局 部 抗 组 胺 药 ( 左 卡巴 斯 汀 、 依 美 斯 
汀 )， 单纯 肥大 细胞 稳定 剂 ( 色 甘 酸 、 洛 度 沙 胶 、 
奈 多 罗 米 、 吡 栈 司 特 )， 减 充血 合剂 (FP eK 
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图 158-3 ”结膜 炎 、 结 膜 下 出 血 、 表 层 巩 膜 炎 。 





非 尼 拉 敏 )。 另 外 加 用 一 种 局 部 非 当 体 药物 Ct 
Sik. RAR. MIM) 可 以 是 有 效 的 。 严 重 和 
难 治 的 病例 需要 转 诊 给 眼科 医生 。 外 用 类 固 醇 备 
用 于 严重 的 病例 ， 并 应 该 仅 由 眼科 医生 评估 后 使 
用 (图 158-3), 


结膜 下 出 血 


结膜 下 出 血 (subconjunctival hemorrhages, SCH) 
通常 自发 而 没有 明确 的 原因 ， 集 中 用 力 〈 如 咳嗽 、 
打 喷 旺 、 大 便 时 过 度 用 力 或 搬运 重 物 ) 后 可 能 会 出 
现 。SCH 常常 在 觉醒 时 发 现 。 有 一 种 理论 认为 微小 


血管 事 性 分 流 ， 在 睡眠 期 间 眼 睛 与 枕头 摩 氛 或 受 压 ，“ 


薄 的 结膜 容易 剪 切 或 破裂 。 SCH 有 可 能 与 抗 凝 血 剂 、 
阿司匹林 、 大 剂量 维生素 E、 高 血压 发 作 或 出 血 体 
质 有 关 ， 特 别 是 如 果 出 血 发 生 在 双眼 或 复发 。 患 者 
通常 急性 发 作 ， 无 痛 、 平 坦 、 单 人 出 、 浓 密 ， 结 膜 下 
范围 呈 血 红色 。 没 有 视力 的 损害 。 

治疗 包括 仔细 检查 以 排除 外 伤 性 因素 (穿孔 伤 
或 眼球 破裂 )。 怀 疑 穿 透 提示 应 该 保护 眼睛 (使 用 
硬 板 而 不 是 软 的 眼 单 )， 并 立即 进行 眼科 检查 。 如 
果 没 有 眼球 穿孔 伤 或 破裂 ， 不 需要 接受 任何 治疗 ， 


只 需 等 待 (一 般 2 一 3 周 能 吸收 )， 并 确保 有 良好 
的 预后 。 如 果 出 血 在 3 周 内 没有 干净 或 者 复发 ， 提 
示 应 该 重新 评估 。 


FRR SIE 


于 眼 综 合 征 (dry eye syndrome, DES), —& 
泪 膜 缺乏 症 (干燥 性 角 结 膜 炎 )， 在 老年 人 中 是 极 
为 常见 的 ， 特 别 是 年 龄 超过 40 岁 的 妇女 。 症 状 往 
往 超过 体检 时 所 能 发 现 的 。 症 状 和 体征 可 以 包括 烧 
灼 感 、 刺 激 感 、 沙 粒 感 、 异 物 感 、 轻 度 结膜 发 红 、 
间 葡 性 视力 模糊 和 反射 性 流泪 。 患 者 经 常 提出 异议 ， 
他 们 不 可 能 有 干 眼 症 ， 因 为 他 们 的 眼睛 不 断 地 流泪 。 
然而 ， 泪 膜 主要 是 油脂 性 (85% 774; 8 1 aE AAG 
质 )， 中 央 水 性 部 分 只 占 15 和 。 因 此 ， 教 育 患 者 区 
别 是 缺乏 泪 腊 润滑 剂 (缺乏 表面 油脂 ) 还 是 机 体 为 
弥补 油脂 缺乏 而 反射 性 流泪 的 代 偿 反应 ， 常 常 是 有 
帮助 的 。 典 型 情况 下 ,患者 的 症状 是 一 天 天 恶化 的 。 

持续 长 时 间 的 阅读 、 目 不 转 睛 地 看 电视 或 用 电 
脑 工 作 往往 加 剧 了 干 眼 的 症状 ， 因 为 这 些 活动 降低 
了 是 腿 的 频率 ， 增 加 了 泪液 的 蒸发 。 吸 烟 、 高 气流 
环境 〔 如 汽车 空调 或 通风 风扇 )、 低 湿度 条 件 (万 
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其 是 在 冬季 取暖 设备 打开 时 ) 和 由 于 缺乏 睡眠 导致 
的 疲劳 ， 可 以 使 症状 加 重 。 

双 侧 泪液 的 新 月 面 降低 (在 下 眼 瞪 边缘 测量 泪 
湖 高 度 少 于 0.3mm)、 快 速 的 泪 膜 破裂 时 间 (角膜 
表面 的 泪 膜 断裂 显示 小 于 10 ER) 和 结膜 或 角膜 的 
点 状 上 皮 靡 烂 (punctate epithelial erosion, PEE) (最 
好 是 用 荧光 染色 或 丽 丝 胺 绿 染色 ， 使 用 裂隙 灯 生 物 
显微镜 直接 观察 ) 是 损害 的 特征 。 过 剩 的 黏液 、 泪 
膜 碎 片 、 角 膜 细 丝 和 眼 脸 边缘 的 泡沫 ( 指 金 黄色 葡 
萄 球菌 所 产生 ) 也 可 能 被 注意 到 。 当 PEE 发 生 在 
光线 通路 【 即 瞳孔 区 )， 就 会 发 生 视觉 模糊 或 眩光 ， 
这 些 症 状 往往 是 间 炊 性 和 可 变 的 。 

类 似 的 情况 比比 皆 是 。 激 光 角 膜 原 位 磨 灸 术 
(LASIK 手术 ) 后 发 生 干 眼 症 是 很 常见 的 ， 这 是 因 
为 相对 的 角膜 去 神经 支配 破坏 了 正常 角膜 的 感觉 和 
泪腺 的 反馈 回路 ， 随 后 泪液 产生 减少 。 共 聚焦 显 微 
镜 显示 ，LASIK 手术 后 基质 神经 纤维 东 立 刻 减少 
90%。 经 过 1 年， 它们 的 数量 有 所 提高 ， 但 仍 只 有 
不 到 原来 的 一 半 。 

结缔 组 织 疾病 如 干燥 综合 征 、 类 风湿 关节 炎 、 
韦 格 纳 肉芽 肿 、 系 统 性 红斑 狼疮 ， 可 能 表现 出 严重 
的 干 眼 性 角膜 病变 , RRE RETEA DES 相关 ， 
包括 眼 疗 痕 性 类 天 瘤 疮 (严重 型 )、Stevens-Johnson 
综合 征 、 沙 眼 和 化 学 烧伤 。DES 可 能 是 药物 的 一 种 
副作用 ,包括 利尿 剂 、 抗 组 胺 药 、 抗 抑郁 药 、 皮 肤 
干燥 剂 和 抗 胆 碱 能 药 。 

由 于 贝尔 麻痹 、 甲 状 腺 相关 (Graves) 眼球 突 
出 病 、 首 痕 形 成 或 眼 险 位 置 不 正 出 现 眼 瞪 闭合 不 全 ， 
导致 角膜 暴露 和 DES 增加 。 其 他 原因 的 DES 包括 
维生素 A 缺乏 症 、 泪 腺 浸润 ( 结 节 病 、 和 肿瘤 ) 以 及 
放射 后 泪腺 的 纤维 化 。 

初步 治疗 措施 可 包括 人 工 泪液 每 2 一 4 小 时 滴 
一 次 ，0.2% 环抱 素 滴 剂 每 天 2 次 和 在 睡 前 使 用 润滑 
凝 胶 或 药 育 。 如 果 患 者 睡觉 时 发 生 角 膜 暴露 ， 在 睡 
眠 时 戴 眼 音 或 使 用 湿 房 镜 (如 tranquileyes 和 eyeeco 
护 目镜 ) 常常 是 有 帮助 的 。 患 者 不 应 掩盖 他 们 的 眼 
险 闭合 ， 因 为 眼 瞪 可 能 在 掩盖 下 不 知 不 觉 地 打开 ， 
从 而 增加 磨损 。 药 襄 首 先 选择 润滑 凝 胶 ， 因 为 它们 
很 少 造 成 视觉 模糊 。 加 湿 器 放 在 床 边 也 可 能 有 帮助 .。 
口服 o-3 脂肪 酸 (推荐 野外 捕捉 的 鱼油 品牌 )， 约 
2000mg/d， 也 有 助 于 改善 角膜 前 泪 膜 的 质量 ( 脂 质 
SERIE), 

如 果 DES 是 严重 的 或 上 述 措施 无 效 ， 眼 科 转 


诊 实 施 泪 点 栓塞 以 帮助 患者 保持 较 多 的 正常 泪液 是 
下 一 步 要 做 的 。( 小 管内 型 栓 子 绝 不 应 该 使 用 ， 因 
为 可 以 发 生 细 菌 性 生物 膜 ， 导致 泪 管 炎 。) 如 果 患 
者 在 用 栓 子 时 没有 发 生 洲 泪 ， 去 掉 栓 子 并 及 时 行 泪 
小 点 烧灼 术 证 明 是 特别 有 益 的 。 由 于 松动 和 细菌 生 
物 膜 的 形成 ， 长 期 保留 或 利用 泪 小 点 栓 子 应 该 被 蛆 
止 。 在 极 严重 的 DES， 上 部 和 下 部 泪 小 点 的 烧灼 关 
闭 可 能 是 必要 的 。 辅 助 性 使 用 无 防腐 剂 的 羟 丙 基 纤 
维 素 润滑 剂 插入 片 CIK 3.5mm, Hi% 1.27mm， 放 
置 在 较 低 的 外 侧 穹 降 处 ) 可 以 稳定 和 增 厚 角膜 前 泪 
膜 ， 对 于 中 至 重度 干 眼 综合 征 是 有 益 的 。 
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SUMA) 的 良性 弹性 组 织 变性 肿块 ， 由 光 化 性 〈 紫 
外 线 ) 暴露 、 风 、 灰 尘 、 眼 睛 干燥 或 慢性 刺激 造成 。 
了 瞪 裂 斑 是 黄白 色 结 节 ， 通 常 无 症状 ， 并 仅 限 于 结膜 。 
RAR Ade = IBA EAE, EMAAR, 

治疗 包括 眼 部 润滑 处 理 ， 如 同 干 眼 症 ， 开 始 时 
使 用 人 工 泪 液 每 天 4 — 6 次 ， 同 时 避免 紫外 线 或 刺 
激 物 (如 太阳 镜 或 安全 的 护 目 镜 ， 如 果 合 适 的 话 )。 
Sh AR EHC (NSAID) 对 于 减轻 炎症 反应 是 
有 用 的 (如 奈 帕 芬 胺 每 日 3 次 ， 酮 略 酸 每 日 4 次 ， 
或 省 芬 酸 每 日 2 次 )， 使 用 2 周 。 进 展 性 扩大 的 要 
状 颇 肉 和 难 治 性 或 严重 的 炎症 均 表明 应 转 诊 至 眼科 
医生 处 。 


RF 
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上 皮 缺 损 区 旦 明亮 的 绿色 。 如 果 近 期 没有 创伤 史 ， 
症状 发 生 在 觉醒 后 ， 那 么 可 能 是 周期 性 的 侵蚀 综合 
征 。 

治疗 应 首先 使 用 荧光 染料 ， 以 绘制 上 皮 缺 损 的 
大 小 和 位 置 。 除 缺损 区 外 ， 角 膜 应 该 是 透明 的 。 评 
估 浸 润 、 角 膜 裂 伤 、 穿 透 性 创伤 和 前 房 反应 是 至 关 
重要 的 。 如 果 存 在 角膜 混浊 ， 可 能 存在 角膜 的 感染 ， 
请 眼科 会 诊 是 必要 的 。 翻 转眼 瞪 以 确保 没有 任何 异 
物 存 留 。 使 用 睫 状 肌 麻 疗 剂 【19% 环 喷 托 酯 、5% 后 
马 托 品 ) 可 使 疼痛 缓解 。 如 果 患 者 疼痛 明显 ， 可 口 
服 止 痛 剂 【可 待 因 ) 或 其 他 适当 的 麻醉 剂 。 局 部 麻 
RE25 JE M 9! 它们 只 用 于 辅助 检查 和 明确 诊断 ， 
滴 入 眼 内 几 秒 就 发 挥 作 用 。 
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为 预防 感染 ， 建 议 局 部 使 用 抗生素 。 接 触 镜 配 
戴 者 必须 经 抗 假 单 胞 菌 类 药物 浸泡 (如 环 再 沙 星 、 
XX. KREGER, RAM. Mew), WA 
应 每 天 坚持 使 用 ， 直 至 上 皮 缺 损 问 题解 决 。 滴 眼 液 每 
天 使 用 4 次， 药 谊 应 2 一 4 小 时 使 用 一 次 。 药 谊 在 眼 
险 和 破损 表面 间 能 提供 很 好 的 屏障 功能 ， 但 它们 导致 
视线 模糊 。 如 果 使 用 滴 眼 液 的 同时 使 用 药 育 ， 滴 眼 液 
应 始终 在 药膏 之 前 使 用 ， 以 提高 药物 的 渗透 率 。 

轻 轻 封闭 患者 的 眼 瞪 可 能 增加 舒适 感 ， 但 不 建 
议 在 配 戴 隐 形 眼 镜 时 使 用 。 如 果 破 损 是 由 于 植物 (如 
树枝 )、 蕊 菜 或 假 指甲 造成 的 ， 使 用 眼 畦 或 绷带 是 
不 恰当 的 。 为 了 促进 愈合 ， 减 轻 疼痛 ， 上 患者 应 尽 可 
能 保持 眼睛 闭合 。 外 用 NSAID ( 奈 帕 芬 腕 每 日 3 次 、 
酮 咯 酸 每 日 4 次 或 澳 芬 酸 每 日 2 次 ) 提高 舒适 性 ， 
但 可 能 延缓 上 皮 愈 合 。 

如 果 破 损 在 24 ~ 48 小 时 内 不 愈合 ， 应 该 转 诊 
给 眼科 医生 。 中 央 或 大 片 破 损 必 须 每 天 密切 观察 。 
无 论 任何 时 候 如 果 发 生 感 染 ， 应 迅速 进行 培养 和 眼 
科 会 诊 ， 因 为 这 些 患者 需要 更 积极 的 治疗 。 


化 学 损伤 


酸 损伤 。 酸 , 如 汽车 电池 酸 (H,SO,), HA, 
制冷 剂 (HSO,)、 水 果 防 腐 剂 和 玻璃 蚀刻 化 学 制剂 ， 
使 组 织 蛋 白 凝 结 ， 但 不 像 碱 性 物质 那样 对 角膜 穿 透 
得 深 。 然 而 ， 酸 能 引起 急性 角膜 损伤 。 

处 理 酸 损伤 开始 要 立即 大 量 冲洗 ， 最 好 用 生 
理 盐水 或 乳酸 林 格 液 ， 至 少 持续 30min。 使 用 局 部 
麻醉 和 在 眼 内 放置 眼 瞪 扩张 器 或 一 个 Morgan 灌 洗 
透镜 是 有 帮助 的 ， 这 样 有 助 于 冲洗 。 冲 洗 完 5 一 
lOmin Ja, Wath FA Ba MS A BY pH 值 检测 为 中 
性 (7.0), 便 达到 目的 了 。 如 果 不 是 , 必须 继续 冲洗 。 
使 pH 值 成 为 中 人 性 的 冲洗 量 为 2 ~ 8 升 。 如 果 pH ff 
持续 异常 ， 用 湿 棉签 擦拭 容 座 结膜 能 有 效 地 清除 深 
REE SS BE Ab D PEL) IR 

酸 损伤 的 治疗 和 角膜 擦 伤 是 相同 的 ， 转 诊 至 眼 
科 医 生 是 必要 的 。 

碱 损伤 。 因 碱 液 (NaO0H)、 腐 蚀 性 钾 (KOH) 
TAX (NH) 引起 的 碱 损伤 往往 比 熟 石灰 Ca(OH), 
a aU ERE Mg(OH), 造成 的 结果 更 糟糕 。 家 用 清洁 
T. (ERMA A, KU, BOR. AAG 
灰 水 含有 熟 石灰 ， 照 明 弹 和 烟火 含有 氧气 化 镁 。 碱 
损伤 导致 即刻 的 和 长 时 间 的 眼 部 损害 ， 因 为 与 酸 灼 
伤 相 比 ， 它 对 基质 有 更 深 的 穿 透 性 。 碱 灼伤 也 极 有 


可 能 造成 严重 的 眼 部 损伤 。 

碱 损伤 的 治疗 和 酸 损伤 一 样 ， 开 始 要 立即 大 量 
冲洗 。 立 即 冲洗 是 非常 重要 的 ， 即 使 用 不 是 无 菌 的 
水 作为 冲洗 液 也 是 有 用 的 ! 及 时 冲洗 是 最 重要 的 治 
疗 和 挽救 视力 的 措施 。 任 何 时 候 都 不 应 当 用 酸性 溶 
液 来 抵消 碱 烧伤 【反之 亦 然 )。 碱 损伤 经 适当 冲洗 
后 需要 及 时 转 诊 给 眼科 医生 。 
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角 腊 上 皮 细胞 低 氧 状态 会 出 现 与 角膜 擦 伤 相同 
的 症状 和 并 发 症 ， 其 中 包括 疼痛 、 流 泪 和 晨光 。 这 
种 综合 征 通常 与 睡觉 时 佩戴 陷 形 眼镜 或 眼镜 紧密 接 
触 有 关 ， 表 现 为 角膜 水 肿 、 视 力 模糊 、 结 膜 充血 和 
偶尔 的 角膜 浸润 。 刺 激 因素 常常 是 泪液 交换 贫乏 和 
眼镜 下 方 代谢 产物 清除 减少 。 

治疗 与 角膜 控 伤 相同 。 隐 形 眼 镜 的 佩戴 必须 停 
1E, 同时 监测 潜在 的 角膜 溃疡 或 当 润 是 必 不 可 少 的 。 
重新 评估 应 每 天 进行 ， 如 果 1 ~ 2 天 没有 改善 应 转 
诊 给 眼科 医生 。 


at RR 


感染 性 角膜 炎 是 由 于 感染 性 微生物 导致 的 炎症 
破坏 角膜 上 皮 细 胞 和 基质 的 结果 。 典 型 情况 下 是 单 
侧 的 。 和 危险 因素 包括 隐形 眼镜 的 佩戴 .外 伤 . 干 眼 症 、 
慢性 腿 表 疾病 、 局 部 皮质 类 固 醇 。 眼 瞪 异 常 、 照 射 
和 角膜 感 觉 迟 钝 。 

细菌 感染 性 角膜 炎 的 症状 包括 充血 ， 伴 有 中 
SRE. ROC. 7) FARE. HI 
形 电 简 或 裂隙 灯 检查 可 见 散在 的 灰色 或 白色 角膜 
混浊 (浸润 )。 应 紧急 转 诊 给 眼科 医师 进行 诊断 和 
治疗 。 

复发 性 单纯 疱 闪 病毒 TI 型 是 导致 病毒 性 角 腊 
炎 最 常见 的 原因 。 相 关 因素 包括 日 光照 射 、 紧 张 、 
疾病 、 创 伤 、 月 经 和 免疫 抑制 。 症 状 和 体征 包括 
眼红 伴 有 水 样 分 泌 物 和 异物 感 。 一 个 树枝 样 或 分 
支 状 的 图 形 是 角 腊 上皮 病变 的 特征 ， 最 好 是 用 荧 
光 素 染色 观察 (图 158-1)。 应 紧急 转 诊 到 眼科 专家 。 
外 用 类 固 醇 绝 不 应 该 用 于 可 能 是 疱疹 性 角膜 炎 的 
情况 。 

角膜 炎 的 其 他 病因 是 多 方面 的 ， 但 比较 常见 的 
感染 源 包括 : 真菌 〈 尤 其 常见 于 植物 或 蔬菜 等 划 伤 
Ja) 和 寄生 虫 (如 坏 阿 米 巴 ， 这 是 特别 疼痛 的 ， 常 
见于 卫生 较 差 的 软 性 接触 镜 或 热 浴 缸 的 使 用 ) 。 
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图 1S8-4 ”前 房 积 血 。 
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前 房 积 血 评价 包括 确认 视力 ， 如 果 可 能 的 话 ， 进 行 对 眼 

前 房 积 血 是 血液 滩 积 在 前 房 中 ， 通 常 由 钝 性 外 球 操作 最 小 的 初步 得 查 ， 因 为 可 能 存在 并 发 伤 。 如 
伤 造成 。 患 者 可 出 现 疼痛 、 红 肿 、 视 力 模糊 和 血红 果 在 儿童 前 房 积 血 被 报告 是 自发 性 的 ， 应 怀疑 虐待 
细胞 ， 红 细胞 是 悬浮 的 〈 微 量 前 房 积 血 ， 只 能 用 型。 儿童。 治疗 包括 遮盖 眼睛 ， 并 使 患者 在 休息 时 头 部 
阶 灯 检查 到 细胞 ) 或 者 依附 在 前 房 分 层 存在 (通常 。” 抬 高 至 少 30" 。NSAID 或 阿司匹林 产品 应 禁忌 使 用 。 
在 6 点 位 置 ， 用 笔 形 电 简 照射 可 发 现 )。 瞳 孔 可 不 ”患者 不 应 该 阅读 ， 因 为 眼球 运动 可 促进 出 血 。 看 电 
规则 、 尖 状 或 受 影 响 的 一 侧 反应 迟钝 (图 158-4)。 —- 视 是 允许 的 。 应 立即 转 诊 给 眼科 。 
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表层 项 膜 炎 的 症状 和 体征 包括 急性 发 作 的 单 服 
或 双眼 发 红 (70% 是 局 部 性 ，30% EPEE), A 
常 在 年 轻 的 成 年 人 ， 局 部 应 用 2.5% 的 去 氧 肾上腺 
素 可 使 其 变 白 (与 巩膜 炎 不 同 )， 轻 度 疼痛 描述 为 
眼睛 局 部 钝 痛 ， 视力 正常 ， 没 有 分 小 物 。 有 反复 发 
作 史 是 常见 的 。 

大 多 数 表层 巩膜 炎 病 例 是 自 限 性 的 ， 大 约 3 周 
可 以 自 意 。 然 而 ， 转 诊 给 眼科 医生 确认 是 必要 的 。 
某 些 病例 需要 局 部 应 用 NSAID ( 奈 帕 芬 胺 每 日 3 
次 )， 口 服 NSAID， 或 两 者 兼 而 有 之 。 治 疗 抵抗 可 
能 意味 着 有 系统 性 疾病 ， 同 时 需要 初级 保健 医师 进 
行 一 个 系统 性 检查 。 

巩膜 炎 通 常 是 渐进 发 生 的 。 特 征 性 症状 是 严重 
的 ， 烦 人 的 眼 痛 可 以 向 四 周 放射 到 眉 、 上 额头 、 太 阳 
穴 或 俩 部。 在 夜间 患者 可 能 被 疼 醒 。 滴 2.5% 的 去 
氧 公 上 腺 素 眼 红 不 消退 ， 在 自然 光 下 用 肉眼 检查 可 
见 眼睛 呈 浅 蓝 色 。 视 力 正 常 或 轻 度 下 降 。 晨 光明 显 ， 
因为 30% 的 人 伴 有 虹膜 炎 。 可 能 出 现 流泪 ， 但 没有 
眼睛 分 小 物 。25% — 50% 的 巩膜 炎 患 者 有 潜在 的 全 
身 性 疾病 ， 常 见 为 结缔 组 织 疾 病 ， 如 类 风湿 关节 炎 、 
韦 格 纳 肉 芽 肿 或 复发 性 多 软骨 炎 。 较 少见 的 潜在 疾 
病 是 强直 性 背 柱 炎 、 系 统 性 红斑 狼疮 、 结 节 性 多 动 
脉 炎 、 感染 性 肠 病 . 痛风 、 眼 后 节 带 状 疱疹 、 结 节 病 、 
HU, SRR, Reiter 综合 征 或 微生物 (细菌 或 
寄生 虫 ) 感染 。 因 此 ， 进 行 全 面 的 风湿 病 学 或 内 科 
学 检查 是 必要 的 。 

巩膜 炎 患 者 需要 眼科 评价 ， 因 为 可 能 出 现 威胁 
视力 的 并 发 症 。 内 科 或 风湿 科 医 师 与 眼科 医师 之 间 
的 合作 是 必 不 可 少 的 ， 以 指导 系统 的 治疗 。 眼 科 医 
生 报告 持续 的 眼 内 炎症 ， 内 科 或 风湿 科 医 师 开 处 方 ， 
监测 系统 性 免疫 抑制 剂 。 


虹膜 炎 


虹膜 炎 是 前 房 内 的 炎症 。 症 状 和 体征 包括 角膜 
缘 周转 充 血 、 眼 痛 、 头 痛 (描述 为 烦人 的 疼痛 ) BE, 
视力 下 降 、 瞳 和 孔 缩小 〈 小 瞳孔 ， 可 以 是 固定 的 或 由 
于 后 部 粘连 而 反应 差 ) .前 房 积 脓 (前 房屋 状 白细胞 ) 
和 角膜 后 沉着 物 。 可 能 与 关节 炎 、 感 染 、 结 节 病 、 
尿道 炎 及 上 肠 道 炎 性 疾病 有 关 。 如 果 有 钝 性 眼 外 伤 史 ， 
虹膜 炎 可 能 会 推迟 1 ~ 3 天 发 作 。 虹 膜 炎 的 并 发 症 
包括 眼 压 升 高 、 慢 性 闭 角 更 青光眼 和 白内障 。 需 要 


及 时 转 诊 给 眼科 专家 (图 158-5)。 
急性 闭 角 型 青光眼 


急性 闭 角 型 青光眼 是 由 于 房 水 从 眼 内 流出 通道 
的 急性 阻塞 造成 。 串 者 的 特征 是 房 角 狭窄 ， 当 瞳孔 扩 
大 时 眼 压 急性 上 升 。 诱 发 因素 包括 锚 暗 的 光线 、 局 部 
扩 瞳 剂 、 一 些 全 身 性 药物 以 及 情绪 压力 。 典 型 的 单 侧 
急性 闭 角 型 青光眼 表现 为 剧烈 眼 痛 、 眼 睛 充血 、 瞳 孔 
中 度 散 大 固定 、 角 膜 混 池 、 视 力 模 贿 、 前 额 疼痛 、 有 
光泽 、 恶 心 或 呕吐 。 触 诊 患 眼 可 能 感觉 很 坚硬 。 
最 佳 的 治疗 需要 立即 转 诊 至 眼科 医师 。 如 果 眼 
科 医 师 的 治疗 需要 推迟 1 小 时 以 上 ， 最 初 的 治疗 应 
包括 以 下 内 容 : 
02% 毛 果 去 香 碱 ，! 滴 ， 然 后 在 15min 内 重复 
© 0.5% Hmm AK, DN (RENEA 
或 心力 衰竭 ) 
e 0.5% 安 普 乐 定 ，1 滴 
e 乙酰 唑 胺 ,500mg 口 服 或 静脉 注射 (如 无 禁忌 ) 
e 如 果 没 有 禁 妃 ， 考 虚 静 脉 注射 20% 甘露 醇 溶 
液 


避免 治疗 错误 : 治疗 警告 
局 部 麻醉 药 


局 部 麻醉 药 不 能 为 镇 痛 目 的 开具 处 方 或 配药 。 
首先 ， 它 们 抑制 角膜 上 皮 的 生长 和 愈合 。 第 二 ， 它 们 
消除 了 保护 性 瞬 目 反射 ， 并 导致 人 膜 暴露 、 脱 水 、 角 
膜 上 皮 损 坏 . 诱 发 患者 感染 和 角膜 洲 解 ( 泪 疡 性 穿孔 ) 。 
第 三 ， 它 们 引起 点 状 上 皮 病 变 ， 损 害 视力 。 最 后 ， 它 
们 有 被 医疗 卫生 工作 者 和 患者 同样 滥用 的 趋势 。 


局 部 用 皮质 类 固 醴 


局 部 皮质 类 固 醇 滴 眼 液 或 药膏 ( 单 用 或 与 抗 生 
RAH) 不 应 该 由 初级 保健 医生 支配 或 处 方 ， 除 非 
在 眼科 医生 的 直接 监督 和 密切 监测 之 下 。 这 项 建议 
是 基于 以 下 观察 。 首 先 ， 局 部 皮质 类 固 醇 抑制 伤口 
愈合 、 延 迟 上 皮 再 生 ， 并 可 能 在 神经 营养 性 疾病 时 
导致 穿孔 ， 如 带 状 疱疹 性 角膜 炎 。 它 们 可 以 掩盖 炎 
症 ， 导 致 种 者 有 一 种 虚假 的 安全 感 ， 而 事实 上 , 一 
个 溃疡 性 穿孔 可 能 正在 发 展 。 此 外 ， 长 期 使 用 外 用 
类 固 醇 可 能 导致 真菌 和 单纯 疱 疙 性 角膜 炎 ， 促 进 后 
赛 下 白内障 的 形成 。 

皮质 类 固 醇 性 青光眼 是 一 种 长 期 局 部 . 眼 周 ( 包 
括 面霜 )、 吸 入 或 全 身 性 使 用 皮质 类 固 醇 所 形成 的 开 
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图 158-5 aT BH 。 





角 型 青光眼 。 约 有 三 分 之 一 的 患者 显示 出 一 定 的 类 固 
醉 反 应 ， 但 只 有 一 小 部 分 有 临床 上 明显 的 眼 压 升 高 。 
药剂 的 类 型 和 效力 、 使 用 方法 和 频率 以 及 患者 固有 的 
敏感 性 ， 所 有 这 些 都 影响 患者 眼 压 上 升 前 持续 的 时 间 
和 上 升 的 程度 。 如 果 是 严重 的 眼 压 升 高 ， 就 可 能 发 生 
无 症状 视神经 损伤 和 永久 性 的 视力 损失 。 因 此 ， 当 初 
级 保健 医生 使 用 类 固 醇 药 物 时 ， 建 议 患者 通过 眼科 护 
理 专 家 监测 他 们 的 眼 压 ， 每 3 个 月 一 次 。 当 停 用 局 部 
类 固 醉 ， 眼 压 增高 可 能 持续 数 月 之 久 。 当 停 用 全 身 性 
类 固 醇 ， 眼 压 在 几 天 之 内 恢复 到 治疗 前 水 平 。 


今后 转 诊 的 思考 


眼红 患者 的 瞳孔 不 等 大 是 一 个 眼 部 疾病 严重 的 
警告 信号 ， 应 转 诊 眼 科 。 此 外 ， 如 果 视 力 急 剧 而 显 
著 地 下 降 ， 那 么 结膜 炎 的 诊断 是 极 不 可 能 的 ， 需 要 
转 诊 给 眼科 。 最 后 ， 如 果 眼 红 患 者 是 戴 软 的 隐形 眼 
镜 ， 强 烈 建议 转 诊 到 眼科 ， 因 为 有 经 验 的 裂 阶 灯 检 
查 结果 对 于 区 别 并 发 症 是 至 关 重 要 的 。 初 级 保健 医 
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师 和 眼科 医师 的 密切 沟通 与 合作 ， 对 于 早期 诊断 和 
成 功 治疗 眼红 是 必 不 可 少 的 。 


病毒 性 结膜 炎 (特别 是 继 发 于 腺 病毒 ) 一 直 是 
一 个 常见 的 眼红 问题 ， 也 是 眼 部 发 病 的 一 个 主要 原 
因 。 病 毒 分 离 培养 直接 检测 到 腺 病毒 是 目前 的 金 标 
准 ， 但 准确 的 结果 在 几 天 或 几 周 内 得 不 到 。 因 此 ， 
培养 结果 对 于 临床 治疗 方法 的 制订 是 没有 用 的 。 目 
前 的 聚合 酶 链 反应 为 检测 腺 病毒 性 结膜 炎 提 供 了 准 
确 的 诊断 ， 但 缺乏 速度 和 简便 性 ， 因 为 它 需 要 一 个 
令 人 满意 和 宽敞 的 试验 基地 。 医 学 界 需 要 有 一 个 快 
速 和 高 度 精确 的 方法 在 相对 较 短 的 时 间 内 (不 到 
30min 可 以 出 结果 ) 诊断 腺 病毒 性 结膜 炎 ， 以 便 在 
临床 上 使 用 ， 并 可 能 减少 此 病 在 社会 上 的 传播 。 此 
外 ， 需 要 开发 有 效 的 局 部 抗 病 毒剂 以 缩短 病毒 性 疾 
病 的 病程 ， 减 少 病 毒 的 复制 ， 降 低 病毒 抗原 负荷 。 
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在 本 文 写作 之 时 ， 唯 一 商业 可 用 的 标准 局 部 抗 病 
BERT = AY (三 氛 甲 基 脱 氧 尿 香 )， 它 以 硫 
柳 录 做 保护 剂 ， 具 有 一 定 的 刺激 性 。 在 一 个 前 瞻 
性 隐蔽 的 有 关 三 氛 胸 苷 的 试验 中 ， 治 疗 组 和 接受 
人 工 泪 液 治疗 组 没有 任何 差别 。 其 他 正在 开展 的 
试验 都 缺乏 敏感 性 。 直 到 这 些 未 来 的 进展 实现 之 
前 ， 接 甬 患 流行 性 角 结 膜 炎 患者 的 卫生 保健 专业 
人 员 在 至 少 14 天 内 限制 他 们 的 活动 。 成 年 人 也 应 
在 高 传染 期 间或 者 至 少 眼 分 说 物 显 著 增多 期 间 如 
免 密 切 接触 。 


(aii 译 李 春 江 H) 
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a good review of the titled subject and are often updated on a 5-year eyele. 

Pavan-Langston D (ed): Manual of Ocular Diagnosis and Therapy, 5th 
ed. Philadelphia, Lippincott Williams & Wilkins, 2002. 

This is a good resource for the primary atre professional. 

Tasman WJ, Jaeger EA (eds): Duane's Clinical Ophthalmology, revised 
ed. Philadelphia, Lippincott Williams & Wilkins, XM. 

This is a time bomored, comprebensve, multrvolume, detailed review of 
opbthalmlogy. 


. American Academy of Ophthalmology: External Disease and 
Cornea. Basic and Clinical Science Course, vol 8; Intraocular 
Inflammation and Uveitis, vol 9; and Glaucoma, vol 10. San 
Francisco, American Academy of Ophthalmology, 2004-2007, 
updated annually. 

The BOSC (Basic and Clinical Science Course) is a 14-velume series 


overview of the titled subject and includes many phoros, diagrams, and 

instructive illustrations. They are not intended to be am exhaustive 

review, but rather an excellent source of core information. 

American Academy of —— (Preferred Practice Pat- 

terns): Bacterial Keratitis; Blepharitis; Conjunctivitis; Dry Eye 
San Francisco, American nce of Ophthalmol- 


w 


ponents of quality eye care based om the best available scientific knol- 
edge, They are a good review of the titled subject and are often updated 
ma cycle. 
. Albert DM, Jakobiec F (eds): Blouin taf Paine æ 
mology, 2nd ed. Philadelphia, WB Saunders, 2000 
This is a good multivolime i epitbabuic reference. 
4. Ang RT, Dartt DA, Tsubota K: Dry eye after refractive surgery. 
Curr Opin Ophthalmol 12(4):318-322, 2001. 
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This article reviews the dry eye syndrome that can complicate refrac- 


. Avellon A, Perez, P, Aguilar JC, et al: Rapid and sensitive diag- 


nosis of human adenovirus infections by a generic polymerase 
chain reaction. J Virol Methods 92(2):113-120, 2001. 
This article reviews PCR as a diagmestic test of adenovirus 


infections. 
Bradford CA (ed): Basic Ophthalmology for Medical Students 
and Primary Care Residents, 8th ed. San Francisco, American 
Academy of Ophthalmology, 2004. 

This text is an excellent climical reference for primary care 


providery. 
. Darougar S, Grey RG, Thaker U, McSwiggan DA: Clinical and 


epidemiological features of adenovirus keratoconjunctivitis in 
London. Br ] Ophthalmol 67:1-7, 1983. 

This is a useful review of adenoviral ophthalmic infections. 

Garg A, Pandey SK (eds): Textbook of Ocular Therapeutics, 2nd 
ed. New Delhi, Jaypee Brothers, 2003, 

Chapters are organized to serve as a quick reference to ophtbalmolo- 

gists, with attempts to include advances in ocular therapeutics. 
Green SM: Tarascon Pocket Pharmacopoeia. Lompoc, CA, Tar- 
ascon Publishing, 2007. 
Ears? ph rior, rise rey vrina pat 
in prescribing pharmaceuticals outside of bis or ber specialty. It is 
—— by extremely useful specialty headings (such as ophthalmology 
amd dermatology) and by pertinent categories (such as analgesics 
and antimicrobials). Botb trade amd generic listings are indexed 
ali ically. 
Johns KJ (ed): Eye Care Skills. CD-ROM. San Francisco, Ameri- 
can Academy of Ophthalmology, 2005. 

This CD-ROM includes eight topical PowerPoint educational train- 
ing presentations for non-opbthalmic physicians and allied bealtb care 
providers. Ir is available from the American Academy of Ophthalmel- 
ogy, PO Box 7424, San Prancisco, CA 94120-7424. 


. Kaiser PK, Friedman NJ, Pineda R (eds): The Massachusetts Eye 


and Ear Infirmary Illustrated Manual of Ophthalmology, 2nd ed. 
Philadelphia, WB Saunders, 2004. 


This handy full-color guide provides on-the-go clinical information. 
photographs 


training, 
. Kawana R, Kitamura T, Nakagomi O, et al: Inactivation of 


human viruses by povidone-iodine in comparison with other anti- 
septics. Dermatology 195:29-35, 1997. 
mre 


, Krachmer JH, Mannis MJ, Holland EJ (eds): Cornea, 2nd ed, 


vol, 2. Philadelphia, Elsevier Mosby, 2005. 

This is the best comprehensive text available far cornea and external 
disease. [t is well illustrated and 
Kunimoto DY, Kanitkar KD, Makar MS (eds): The Wills Eye 
Manual: Office and Emergency Room Diagnosis and Treatment 
of Eye Disease, 4th ed. Philadelphia, Lippincoct Williams & 
Wilkins, 2004. 


emergency room. Key differentiating features are emphasized to aid the 


practitioner in accurate diagnosis. 
- Lee BH, McLaren JW, Erie JC, et al: Reinnervation in the cor- 


nea after LASIK. Invest Ophthalmol Vis Sci 43(12):3660-3664, 
2002 


This article provides inforsention on corneal denervation following 
LASIK. 


. Palay DA, Krachmer JH (eds): Ophthalmology for the Primary 


Care Physician, Ist ed. St. Louis, Mosby, 1997, 
This is a good single-vobeme ophthalmic reference for the primary 


care provider. 
. Romanowski EG, Yates KA, Gordon YJ: Topical corticosteroids 


of limited potency promote adenovirus replication in the Ad5/ 
NZW rabbit ocular model. Cornea 21(3):289-291, 2002. 
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This article addresses adenoviral infection as a complication of topical trial of trifturidine, dexamethasone, and artificial tears in the 
corticostereuds. treatment of epidemic keratoconjunctivitis. Cornea 12:216-221, 
18. Tabery H: Corneal epithelial changes due to adenovirus type 8 1993. 
infection. Acta Ophthalmol Scand 78:45-48, 2000. This article reviews the effectiveness of trifluridine in epidemic 
This article documents the pathology of adenovirus type 8 
19. "Toda I, Asano-Kato N, Komai-Hori Y, Tsubota K: Dry eye after 21. Wilson SE, Ambrosio R: Laser in situ keratomileusis-induced 
laser in situ keratomileusis. Am J Ophthalmol 132(1):1-7, 2001. neurotrophic epitheliopathy. Am J Ophthalmol 132(3)-405-406, 
This article reviews dry eye complicating LASIK. 2001. 


20. Ward JB, Siojo LG, Waller SG: A prospective, masked clinica This article reviews neurotrophic epitheliopathy complicating LASIK. 
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W. Craig Fowler 


日 内 障 的 评价 和 处 理 


引言 


白内障 是 世界 范围 内 致 育 的 首要 原因 。 它 可 能 是 衰老 、 各 种 疾病 、 某 些 医 学 疗法 、 遗 传 异 常 的 结果 ， 
在 起 因 上 也 可 以 是 先天 的 。 因 为 正常 晶状体 是 透明 的 ， 任 何 晶状体 圳 或 实质 的 浑浊 或 变色 ， 无 论 其 大 小 或 
对 视力 损害 的 程度 ， 都 是 白内障 学 术 上 的 定义 。 但 是 ， 在 临床 上 习惯 把 引起 视力 下 降 或 视力 损害 的 晶状体 
浑浊 称 为 白内障 。 

大 多 数 70 岁 以 上 的 患者 预计 有 一 定 程度 的 白内障 形成 或 晶状体 老化 改变 。 年 龄 相关 性 白内障 有 50% 
的 患者 年 龄 在 65 ~ 74 岁 之 间 。 发 病 率 在 30 岁 以 后 每 10 年 增加 一 倍 。 在 美国 白内障 是 不 能 被 眼镜 矫正 
的 视力 下 降 的 首要 原因 ， 而 且 是 看 眼科 医生 受益 于 医疗 保险 项 目的 最 常见 原因 。 美 国 每 年 大 约 有 160 万 
白内障 患者 实施 了 植 入 眼 内 人 工 晶 体 的 手术 。 在 医学 上 白内障 手术 被 认为 是 最 成 功 的 外 科 手 术 之 一 ( 在 降 
低 发 病 率 和 改善 生活 质量 方面 )。 一 项 前 瞪 性 研究 证 明白 内 障 摘除 与 机 动车 事故 下 降 50% 是 有 联系 的 。 而 
且 ， 对 于 需要 护理 的 老年 患者 ， 若 不 控制 其 视力 的 慢性 下 降 ， 还 会 增加 跌倒 的 危险 和 由 此 造成 的 伤害 。 
Framingham 研究 注意 到 中 等 视力 损害 ( 如 果 总 体 视力 下 降 到 20/30 ~ 20/80) 和 严重 视力 丧失 ( 如 果 视 力 
{EF 20/100) 10 EE, ZIMMERA HAHEN ( 1.54 vs. 2.17 )。 仅 一 只 眼 的 中 等 视力 降低 显示 相 
对 危险 为 1.94， 这 强调 了 保持 良好 立体 视觉 对 于 预防 摔 倒 和 相关 骨折 的 重要 性 。 当 视力 降低 影响 到 一 个 患 
者 的 日 常生 活 ， 如 限制 安全 驾驶 、 阅 读 以 及 参加 编织 或 其 他 娱乐 活动 等 业余 爱好 时 ， 执 业 医 生 必须 在 确保 
没有 忽略 其 他 引起 视力 丧失 的 重要 原因 后 转 诊 以 评估 白内障 。 


病因 学 和 发 病 机 制 形容 为 第 二 次 视力 ， 是 由 于 晶状体 的 核 硬化 增加 引 


起 ， 从 而 导致 屈光度 增加 与 近视 的 发 生 。 颜 色 辨 别 


获得 性 白内障 的 病因 学 见 框 159-1。 


临床 表现 


患者 的 症状 包括 最 初 图 像 模糊 ， 然 后 经 过 几 个 
月 到 数 年 缓慢 进展 的 视力 丧失 ， 累 及 一 只 眼 或 双眼 
(图 159-1)。 另 外 ， 患 者 在 阳光 下 或 夜晚 【尤其 是 
在 迎面 而 来 的 汽车 前 灯 照 射 时 ) 可 以 感觉 到 想 眼 的 
光 、 图 像 幻 影 或 变形 、 褐 色 或 微 黄色 的 物体 变色 、 
图 像 周围 金星 四 射 、 多 重 图 像 、 颜 色 辨 别 能 力 轻微 
降低 ， 以 及 有 时 不 戴 眼 镜 近 距离 阅读 的 能 力 较 以 前 
有 出 乎 意料 的 改善 。 这 种 意料 外 的 视力 改善 被 医生 
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力 降低 和 色觉 障碍 的 发 生 程度 不 如 视神经 病 那 样 严 
T, 仅仅 白内障 不 会 引起 像 视 神经 病变 那样 的 相对 
性 传人 性 瞳孔 反应 缺陷 。 患 者 的 特殊 冠状 是 基于 咒 
状 体 浑浊 的 位 置 和 密度 (图 159-2 ， 彩 图 159-2), 
白内障 通常 是 按 形态 学 分 类 ， 但 是 也 可 以 按照 
成 熟 度 分 类 。 形 态 学 分 类 包括 核 型 、 塞 下 型 、 皮 质 
型 和 不 常见 的 “圣诞 树 ” 型 。 按 成 熟 程度 分 类 包括 
未 成 熟 期 、 成 熟 期 、 过 熟 期 和 硬 核 液化 白内障 。 
核 型 白内障 在 裂 逐 灯 显 微 镜 下 显示 为 晶状体 的 
中 央 部 位 出 现 黄色 或 棕色 变色 。 典 型 的 表现 为 远视 
力 较 近 视力 更 模糊 。 这 是 老化 的 典型 改变 ， 通 常 需 


框 159-1 获得 性 白内障 的 病因 学 


"ERERDE : 最 常见 
眼 内 炎症 : 虹膜 炎 
糖尿 病 少年 型 发 展 为 前 砷 或 后 串 下 区 域 的 白色 雪花 样 不 
EFE, 成 人 型 在 较 早 年 龄 发 展 为 年 龄 相关 性 白内障 。 
外 伤 : 外 部 物体 的 直接 贯通 伤 ， 眼 睛 或 头 的 震 萝 性 外 伤 ， 
离子 辐射 到 眼 内 组 织 ， 电 击 ， 或 红外 线 辐射 (如 吹 玻璃 
TA). 
药物 :类 固 醇 一 一 全 身 和 局 部 两 种 . 抗 精神 病 药 ( 毛 丙 唆 )、 
TUOMAS. SUES A, RRP. Fi, 
WAS. RE IE TE KI CE, 
全 身 性 并 发 症 MEFS ILE REIR RUIN EE RE C 
E (通常 见于 手足 搞 摘 患者 )， 肌 强直 性 营养 不 良 一 一 
多 彩 的 针 样 评 训 【圣诞 树 样 白内障 ); 特 应 性 皮炎 (WEF, 
盾牌 样 白内障 ); Down 综合 征 ， 先 天 性 风疹 















要 数 年 进展 ， 出 现 显著 的 视觉 受 损 。 皮 质 型 白内障 
可 以 累及 前 部 、 后 部 或 赤道 部 皮质 ， 通 常 是 无 症状 
的 ， 直 到 皮质 浑浊 进展 至 视 轴 区 域 。 由 于 皮质 的 水 
化 作用 ， 浑 过 开始 表现 为 外 层 晶体 纤维 之 间 微 小 的 
裂隙 和 小 的 空 泡 。 随 着 时 间 的 发 展 ， 在 晶状体 周边 
部 这 些 浑浊 日 益 扩 大 ， 进 展 为 辐射 状 、 灰 色 、 轮 辆 
样 致 密 的 浑 岂 。 直 至 浑浊 侵犯 中 心 瞳孔 区 域 之 前 ， 
视觉 上 一 直 保 持 无 症状 。 认 下 白内障 浑浊 可 以 出 现 
在 晶状体 的 前 各 附近 ， 但 出 现在 晶状体 的 后 方 更 常 
见 ， 常 形成 斑 块 样 浑 间 。 可 以 经 过 几 个 月 或 几 年 的 
迅速 发 展 ， 以 红色 背景 使 用 裂隙 灯 显 微 镜 或 直接 检 
眼镜 检查 的 后 方 映 光 法 可 以 最 佳 显示 。 后 厢 下 白 内 
障 可 能 与 长 时 间 使 用 类 固 醇 、 禧 尿 病 、 外 伤 、 眼 部 
炎症 或 辐射 有 关 ， 通 常 发 生 在 50 岁 以 下 患者 。 

按 成 熟 程度 分 类 不 常用 ， 除 非 描述 最 严重 的 晶 
状 体 浑 溃 类 型 ， 如 成 熟 、 过 熟 或 硬 核 液 化 白内障 。 
未 成 熟 期 白内障 是 指 唱 状 体 部 分 浑 溃 ， 可 能 存在 部 
分 残余 视力 。 在 成 熟 期 白内障 ， 品 状 体 是 完全 不 透 
明 的 ， 可 能 没有 残余 视力 。 过 熟 期 白内障 是 一 种 成 
熟 的 白内障 ， 由 于 晶状体 水 分 漏出 造成 囊 膜 皱 缩 。 
外 层 皮质 全 部 液化 使 中 央 的 核 硬 化 并 下 沉 ， 形 成 过 
TAI Pale EE AT 


诊断 方法 
视力 降低 的 患者 需要 进行 完整 的 检查 以 明确 病 
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因 。 白 内 障 的 视觉 评价 也 必须 包括 视神经 和 视网膜 
的 评估 ， 以 发 现 导 致 视力 降低 的 其 他 疾病 。 例 如 ， 
如 果 患 者 诉说 近 距 离 工 作 困难 或 者 视 物 变形 (中心 
视力 波形 起 伏 或 扭曲 ) ， 要 进行 针对 中 心 黄斑 或 中 
央 町 的 专门 分 析 。 如 果 唱 状 体 是 浓密 的 白内障 ， 直 
接 检 眼 镜 可 能 不 能 提供 观察 眼底 细节 的 足够 视野 ， 
因此 不 能 对 视神经 或 视网膜 病变 提供 一 个 可 靠 的 评 
估 。 如 果 患 者 的 一 只 眼 有 糖尿 病 视网膜 病变 ， 同 时 
对 侧 眼 视力 降低 ， 但 是 白内障 的 存在 妨碍 进行 充分 
的 眼底 检查 ， 应 高 度 怀疑 白内障 眼 有 糖尿 病 相关 的 
视力 损害 。 摘 除 白内障 常常 可 以 保证 评估 和 治疗 视 
网 膜 病 变 ， 即 使 白内障 手术 不 能 改善 患者 的 视力 。 

以 下 是 患者 病情 检查 的 规范 步骤 (图 159-3 , 
彩 图 159-3): 

1. 获取 准确 的 视力 损害 病史 。 询 问 时 间 .起 始 、 
眼 部 疾病 、 年 轻 时 或 成 年 早期 不 好 的 视力 〈 患 白 内 
障 之 前 )、 受 侵犯 侧 ( 单 侧 或 双 侧 )、 眼 部 外 伤 、 药 
物 治疗 和 全 身 性 疾病 。 

2. 用 Snellen 视力 表 记 录 远 视力 。 通 常 测试 视 
力 的 距离 是 20 英尺 或 6 米 ， 因 为 对 眼睛 来 讲 20 % 
尺 被 认为 是 视力 无 限 远 的 点 。 如 果 患 者 戴 眼 镜 检测 
远视 力 ， 这 是 允许 的 。 首 先 检查 右 眼 并 记录 ， 左 有 眼 
谈 南 。 让 患者 阅读 出 他 能 辨认 一 半 以 上 字母 的 最 小 
行 。 用 计数 法 (如 20/20) 记录 所 测量 的 视力 ， 分 
子 代表 完成 测试 的 距离 ， 分 母 代 表 所 读 出 行 的 指定 
距离 ， 然 后 同样 检查 左 眼 。 如 果 一 只 眼 或 双眼 的 视 
力 是 20/40 或 者 更 少 ， 让 患者 通过 遮光 板 的 小 孔 看 
视力 表 并 记录 结果 ， 人 允许 患者 戴 眼 镜 检查 。 如 果 使 
用 文 育 E 神力 表 ， 让 患者 指出 字母 E 的 方向 。 如 果 
患者 不 能 识别 视力 表 的 最 大 字母 ， 可 以 缩短 患者 与 
视力 表 之 间 的 距离 。 用 新 的 距离 作 分 子 记 录 视 力 的 
ffi (如 10/400 或 5400)。 如 果 串 者 在 3 英尺 处 不 能 
识别 大 字母 E (20/400)， 伸 出 一 个 或 两 个 手指 ， 记 
录 准 确 辨别 手指 个 数 的 距离 (m, HAU ER). 
如 果 患 者 不 能 辨别 指数 ， 记 录 是 否 能 辨认 手 的 纵向 
和 横向 摆动 (如 ,手动 3 英尺 )。 如 果 不 能 辨认 手动 ， 
使 用 小 手电 简 检 查 患者 是 否 能 发 现 光 的 方向 和 有 无 
光 的 感知 力 。 记 录 为 LP (WR), Etr (患者 能 感 
党 光源 的 方向 ) 或 不 能 定位 ， 或 者 NLP (EHR). 

近视 力 检查 仅 用 于 远视 力 检查 困难 或 不 能 进 
行 时 (检查 局 限于 床 旁 )。 仅 仅 用 标准 近视 力 表 在 
推荐 距离 检查 才 是 有 效 的 。 如 果 患 者 在 40 岁 以 上 ， 
戴 眼 镜 准 确 阅 读 近视 力 表 是 很 有 必要 的 。 
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图 159-1 自 内 障 症 状 
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3. 评估 瞳孔 反应 ， 用 足够 亮 的 光源 仔细 检查 ， 
以 排除 相对 性 传人 性 看 孔 反 应 缺陷 (afferent papillary 
defect，RAPD)。 晚 期 白内障 不 显示 RAPD, 

4. 检 了 眼镜 检查 晶状体 、 视 网 腊 和 视神经 。 用 
药物 扩大 有 瞳孔 极 大 促进 了 这 项 检查 。 推 荐 的 药物 包 
括 2.5% 的 盐酸 去 氧 凤 上 腺 素 和 1% AFCO EK. n 








HAREM PR. frin. 
识别 上 发 生 改变 









果 前 房 深度 的 评估 提示 房 角 罕 或 前 房 线 ， 就 不 应 扩 
大 瞳孔 ， 因 为 可 以 引起 闭 角 型 青光眼 发 作 。 检 查 者 
进入 眼 内 的 视线 将 如 同 白内障 患者 的 视力 一 样 (HT 
检查 者 通过 直接 检 眼 镜 进 入 患者 眼 内 的 视线 将 与 患 
者 向 外 看 的 视力 一 样 被 降低 同样 的 程度 )。 要 特别 
注意 黄斑 和 视网膜 的 中 央 凹 。 
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图 159-2 年龄 相关 性 白内障 。 
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图 159-3 诊断 性 评估 。 








直接 和 间接 检 艰 镜 检查 法 评 
(lC, FN A GE "— mia 
明 品 状 体 的 红色 反光 图 像 


5. 一 个 眼科 医生 也 应 该 常规 做 届 光 检查 ， 以 
评价 患者 的 最 好 矫正 视力 ， 做 裂隙 灯 检 查 以 提供 角 
膜 、 唱 状 体 、 黄 斑 和 视神经 的 放大 图 像 。 如 果 眼 底 
被 浓密 的 白内障 遮挡 ， 要 进行 B 超 检查 以 排除 眼 后 
部 病变 (如 肿瘤 和 视网膜 脱离 )。 一 般 而 言 ， 如 果 
患者 存在 功能 性 的 视力 症状 ， 用 标准 的 Snellen 视 


投影 技术 透 过 浓密 的 
m 








FI 
tel K 


annaa, Mii. STREAM 





力 检查 或 明亮 视 敏 度 检 查 (brightness acuity testing, 
BAT) 视力 降低 到 20/50 或 更 低 ， 提 示 应 进行 白 内 
EFR., BAT 是 指 在 强 光 或 日 光 条 件 下 患者 在 驾驶 
汽车 时 可 能 感受 到 的 视力 水 平 降低 。 另 外 ， 当 同时 
有 了 眼 后 部 疾病 时 ， 在 白内障 手术 前 可 以 用 电位 视 敏 
度 测定 计 或 激光 干扰 测量 法 评估 患者 的 视觉 潜能 。 


图 159-4 ” 眼 内 人 工 晶 状 体 ( 10L ) 研究 。 


tfc 





A- 型 超声 图 形 





自动 胡 膜 曲率 测量 计 Ed 
准确 测量 角 昼 曲率 、 前 房 深度 和 眼球 轴 长 以 便 正确 计算 101. 的 度数 


计划 行 白内障 手术 时 ， 其 他 测量 包括 眼 轴 长 度 (A 
型 超声 检查 ) 和 角膜 曲率 (角膜 的 曲率 测量 )， 这 
是 计算 手术 时 植 人 眼 内 人 工 唱 体 度数 所 必需 的 。 有 
时 需要 镜面 反射 显微镜 和 角膜 厚度 测量 仪 来 评估 和 角 
膜 内 皮 的 状况 和 承受 眼 内 手术 的 能 力 (图 159-4). 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


为 了 改善 视觉 功能 或 便于 眼 后 节 疾病 的 检查 和 
治疗 (如 糖尿 病 视网膜 病变 、 青 光 眼 )， 一 般 要 实 
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施 白 内 障 手术 (图 159-5; 彩 图 159-5)。 在 一 些 情况 ， 
实施 白内障 手术 基因 为 白内障 本 身 引 起 了 其 他 眼病 
(如 葡萄 膜 炎 、 曲 状 体 洲 解 性 青光眼 )。 超 声 乳 化 白 
内 障 吸 除 术 或 宫 外 白 内 障 摘除 技术 同时 植 人 眼 内 人 
[晶体 在 不 断 地 改进 和 提高 ， 手 术 成 功率 在 95% 以 
上 ， 大 大 高 于 常规 的 白内障 手术 。 

如 果 患 者 拒绝 白内障 手术 ， 用 有 眼镜 纠正 届 光 不 
正 以 扩展 可 能 被 限制 的 能 力 。 少 见 情况 下 ， 在 一 些 
有 中 央 小 面积 浑浊 的 患者 ， 当 患者 不 能 进行 手术 时 ， 
在 浑浊 进一步 扩大 之 前 ， 散 瞳 疗 法 (用 1% 托 吡 卡 
胺 伴 或 不 伴 2.5% 去 氧 肾上腺 素 ， 一 天 3 次 ) 可 能 
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图 159-5 ” 品 状 体 乳 化 和 植 入 柔软 的 眼 内 人 工 品 体 ( IOL ) 。 
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然后 嵌入 


暂时 有 助 于 改善 患者 中 央视 轴 浑 浊 的 周围 视力 。 对 白内障 摘除 后 ， 大 约 50% 8 0 A AC EO I MGE 
于 拒绝 手术 的 患者 ， 一 般 每 年 都 机 检查 ， 但 是 如 果 (posterior capsule opacification, PCO) ,引起 视力 降低 、 
出 现 视力 降低 的 症状 或 同时 出 现 其 他 并 发 的 眼 部 疾 ”有 眩光 以 及 膜 样 或 斑点 样 闪烁 的 症状 。 一 些 患 者 可 能 
病 时 要 立即 重新 评估 。 抱怨 对 比 度 减 低 或 者 单眼 复 视 。 治 疗 包括 用 狂 : 包 - 


图 159-6 RRR. 


白内障 摘除 后 的 
红色 反光 图 像 
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普 浪 误 认为 白内障 可 以 用 激光 治疗 (图 159-6), 


ak 
手术 医生 需要 对 所 有 打算 做 白内障 手术 的 患者 
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STARRY 


做 术 前 检查 ， 讨 论 手术 风险 、 获 益 、 可 供 选 择 的 方 
案 和 潜在 的 并 发 定 。 用 一 个 眼 模型 可 以 让 患者 非常 
容易 地 理解 眼睛 和 视力 是 如 何 形成 的 。 在 一 个 确定 
的 大 学 眼科 诊所 ， 超 过 50% 的 患者 错误 地 猜测 品 状 
体 、 角 膜 、 视 网 膜 或 视神经 的 位 置 。 大 多 数 患 者 不 
知道 白内障 是 什么 ， 而 且 对 于 患 有 此 病 感到 容 迫 不 
安 。 所 以 ， 不 要 假定 患者 知道 最 基本 的 眼 部 解剖 或 
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理解 视力 的 生理 学 ， 这 是 非常 重要 的 。 医 生 需 要 记 
住 如 果 患 者 不 了 解 最 基本 的 眼科 解剖 和 视觉 原理 ， 
他 们 可 能 不 会 理解 相关 的 解释 或 外 科 转 诊 的 需要 。 


避免 治疗 错误 


因为 在 白内障 和 许多 其 他 眼 部 疾病 ， 视 力 下 降 
非常 普遍 ， 所 以 获得 每 一 只 眼 准确 的 视力 损害 程度 
是 非常 重要 的 。 患 者 对 视力 损害 的 主观 描述 经 常 与 客 
观 检查 不 是 特别 相符 。 一 些 患者 在 有 初始 症状 长 时 间 
后 才 显 示 出 严重 的 视力 损害 , 但 描述 的 可 能 相对 轻微 。 
一 些 患 者 有 微小 的 视力 障碍 ， 但 夸大 了 他 们 的 描述 。 
一 些 串 者 不 准确 地 报告 他 们 最 初 的 症状 和 时 间 。 例 如 ， 
一 位 患者 可 能 有 慢性 眼 部 疾病 ， 一 只 眼睛 视力 丧失 ， 
然而 直到 另 一 只 眼 发 生 一 定 的 视力 损害 后 他 才 认 识 到 
这 个 问题 。 然 后 这 个 患者 会 错误 地 解释 说 双眼 视力 急 
性 损害 ， 因 为 现在 每 只 眼 被 单独 进行 评估 。 因 此 ， 所 
有 视力 损害 的 报告 都 应 该 被 评估 。 

如 果 注 意 到 有 RAPD， 视 力 损害 的 原因 可 能 是 
由 于 视神经 疾病 (如 视神经 炎 或 缺 血 性 视神经 病变 ) 
或 者 是 广泛 的 视网膜 损害 。 对 于 白内障 或 致密 的 眼 
部 屈 光 介 质 混 溃 (如 糖尿 病 患 者 的 玻璃 体 出 血 )， 
仅仅 极 少数 是 轻微 的 RAPD。 初 级 保健 医生 也 应 该 
记 住 进行 面对面 的 视野 检测 ， 因 为 偏 育 性 缺陷 CX 
明 累 及 半 侧 视野 ) 可 能 具有 正常 的 视力 。 此 外 ， 还 
应 该 测定 色觉 ， 如 果 色 觉 异 常 ， 就 可 能 是 视神经 或 
中 央视 网 膜 疾 病 。 

如 果 主 诉 短暂 的 视力 下 降 而 且 倾 向 于 随 着 瞬 目 
波动 , 干 眼 的 可 能 性 较 大 ， 角 膜 表面 的 泪 膜 必 须 被 
改善 。 视 力 波动 的 其 他 原因 可 能 包括 刚 开始 的 糖尿 
病 、 高 水 平 的 血糖 引起 唱 体 的 膨胀 和 严重 的 近视 。 
患者 年 龄 超过 AO 岁 时 ， 当 他 们 从 远 到 近 改 变 距 离 ， 
感觉 模糊 ， 要 考虑 未 矫正 的 老 花 眼 ， 反 之 亦 然 。 如 
果 患 者 诉说 2-5 分 钟 的 视 物 模糊 ， 就 像 窗 帘 或 者 云 
雾 谈 挡 视野 ， 最 有 可 能 是 一 过 性 黑 眶 ， 心 血管 和 神 
经 病因 学 评估 是 必需 的 。 短 暂 的 视力 改变 伴 有 筑 动 
脉 或 礁 基底 动脉 供血 不 足 可 能 由 颈 部 动作 特别 是 伸 
展 引 起 。 颅 内 压 升 高 可 以 引起 视盘 水 肿 ， 导 致 短暂 
的 双 侧 视力 模糊 或 持续 片刻 的 视力 丧失 。 总 之 , 许 
多 全 身 性 药物 ， 特 别 是 那些 因为 副作用 引起 低 血 压 
的 药物 ， 可 以 造成 短暂 的 视力 症状 。 

如 果 视 力 急剧 下 降 伴 有 疼痛 ， 立 即 转 诊 是 必需 
的 。 论 述 和 处 理 这 些 常见 的 前 部 红眼 问题 见 第 158 
章 。 如 果 视 力 下 降 缓 慢 并 进展 ， 白 内 障 或 屈 光 异 常 


是 可 能 的 。 无 论 如 何 ， 基 层 接 诊 的 专科 医生 应 该 记 
fE: 青光眼 、 萎 缩 性 黄斑 病变 和 脑 肿瘤 也 是 可 能 的 
病因 。 脑 肿瘤 患者 可 能 主诉 头痛 、 睡 醒 时 恶心 或 多 
种 神经 病 学 症状 。 因 眼睛 问题 引起 的 头痛 很 少见 ， 
记 住 这 一 条 很 重要 。 


白内障 手术 是 医学 上 最 有 效 的 手术 之 一 。 随 着 
品 状 体 破碎 技术 的 提高 和 眼 内 人 工 晶 体 技术 的 不 断 进 
步 ， 使 得 切口 进一步 缩小 成 为 可 能 ， 同 时 有 利于 视力 
的 快速 恢复 。 激 光 调节 人 工 唱 体 、 多 焦点 晶体 、 届 光 
晶体 的 植 人 正 被 完善 ， 为 将 来 纠正 近视 、 远 视 、 散 光 
和 老 花 眼 提供 了 和 希望。 事实 上 ， 蝇 体 植 入 技术 可 能 在 
某 一 天 与 激光 视力 矫正 手术 产生 竞争 ， 成 为 优秀 的 蔡 
代 方 法 代替 眼镜 或 隐形 眼镜 来 矫正 届 光 不 正 。 


(Hei 译 李 春 江 校 ) 
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在 美国 和 全 世界 ， 青 光 眼 是 导致 失明 的 首要 原因 ， 它 是 伴 有 特征 性 视野 缺损 的 视神经 病变 ， 常 伴 有 眼 
内 压 ( intraocular pressure, IOP ) 的 升 高 。 大 约 8 万 美国 人 因 青 光 眼 失明 ， 它 还 是 非洲 毅 美 国人 失明 的 首 
要 原因 。 在 美国 、 欧 洲 和 非洲 ， 原 发 性 开 角 型 青光眼 (primary open angle glaucoma, POAG) ) 是 最 常见 
的 类 型 。 因 为 已 知青 光 眼 患者 在 晚期 具有 不 可 道 的 视力 损害 ， 所 以 安排 高 危 患 者 早期 进行 检查 和 治疗 是 必 
要 的 。 传 统 的 高 危 因 素 包 括 非洲 谊 美国 家 系 、 疾 病 家 族 史 、 高 眼 压 和 年 龄 。 视 觉 参 数 ( 如 基线 的 杯 盘 比 和 
角膜 厚度 ) 对 于 评价 因 眼 压 升 高 所 致 损害 的 危险 性 是 重要 的 。 青 光 眼 也 与 糖尿 病 和 高 血压 所 致 的 血管 危险 
因素 有 关 ， 还 与 近视 有 关 。 在 美国 ， 随 着 人 口 的 老龄 化 ， 患 者 数量 正在 增加 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


随 着 年 龄 的 增长 ，IOP 特征 性 升 高 在 10 一 21 
mmHg 的 正常 范围 内 。IOP 的 水 平 主要 取决 于 房 
水 的 产生 率 和 通过 小 汪 网 的 流出 阻力 (图 160-1). 
JOP 升 高 通常 是 由 流出 阻力 增加 所 致 ， 但 是 IOP 不 
高 的 青光眼 也 存在 。 因 为 患者 既 可 以 是 不 力 依 融 型 
也 可 以 是 非 压力 依赖 型 青光眼 ， 因 此 需 想到 其 他 了 
解 很 少 的 导致 视神经 轴 突 损害 的 因素 。 需 考虑 的 因 
素 包 括 筛 板 的 结构 和 视神经 的 血液 循环 。 

在 原 发 性 开 角 型 青光眼 ， 前 房 角 结构 均 显 示 
为 正常 。 连 接 有 角膜 和 虹膜 之 间 的 房 角 内 包含 有 小 梁 
网 。 用 特殊 的 透镜 技术 一 一 前 房 角 镜 可 呈现 出 房 角 
的 情况 。 在 继 发 的 开 角 型 青光眼 ， 房 角 蚌 开放 的 ， 
但 在 检查 时 或 通过 病史 可 以 发 现 功 能 失常 或 阻塞 的 
原因 。 例 如 ， 皮 质 类 固 醇 的 使 用 可 以 导致 U3 的 患 
者 流出 阻力 增加 ， 其 中 小 部 分 显示 为 有 临床 意义 的 
IOP 升 高 。 较 高 比例 的 青光眼 患者 将 出 现 TOP 升 高 。 
先天 的 或 后 天 的 巩膜 静脉 压 升 高 都 可 以 引起 继 发 性 
开 角 型 青光眼 。 导 致 巩 腊 静 脉 压 升 高 的 因素 包括 到 
动脉 - BENE. Sturge-Weber 综合 征 、 申 状 腺 眼病 、 
眼球 后 肿瘤 和 上 腔 静 脉 综合 征 。 创 伤 也 可 以 引起 开 
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放 的 房 角 功能 障碍 。 

根据 前 房 角 镜 确定 的 闭 角 型 或 窜 角 型 青光眼 
是 青光眼 的 另外 一 种 主要 类 型 ， 它 在 亚洲 人 中 很 
常见 ， 发 病 率 随 年 龄 而 增加 。 这 可 能 是 由 基础 的 
解剖 因素 造成 ， 如 前 房 的 深度 引起 瞳孔 阻 滞 。 房 
fa X pupa FERMER P, nad de d PEE 
ACHR, JEA Hed m xb Tom Rd pa. 也 可 继 发 
FAG fia — Ste xu UE RE. Un Vd. Ferd HEL 
OT gt oe ps fa BALE, 


临床 表现 


埋 光 眼 的 表现 有 一 些 不 同 。 对 于 重要 的 开 角 型 
青光眼 ， 表 现 为 匹 痛 性 视力 降低 。 患 有 急性 闭 角 型 
青光眼 的 患者 表现 为 严重 的 眼 部 充血 性 疼痛 、 视 力 
模糊 、 恶 心 和 呕吐 (图 160-2, 彩 图 160-2)。 继 发 
于 视网膜 血管 病 【如 增殖 性 糖尿 病 视网膜 病变 ) 的 
新 生 血 管 性 青光眼 可 有 与 急性 房 角 关闭 相似 的 表 
现 。 这 两 种 类 型 的 青光眼 均 涉及 房 角 关 闭 和 急性 
IOP 升 高 ， 导 致 它们 共同 的 冠状 。 枫 幼儿 可 因 流 出 
系统 发 育 缺陷 而 引起 先天 性 青光眼 ， 表 现 为 特征 性 
(RC, CH ALA RPE DE 


图 160-1 RAR. 
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时 所 需 的 压力 值 案 确定 眼 内 卜 


压力 过 大 





( 读数 高 ) 


鉴别 诊断 


基于 患者 的 症状 对 青光眼 的 鉴别 诊断 是 广泛 
的 。 具 有 无 痛 性 视力 降低 的 患者 可 能 存在 视网膜 脱 
离 、 黄 班 变性、 白内障 或 动脉 阻塞 。 急 性 房 角 关 闭 
需 与 引起 眼红 的 疾病 相 鉴 别 ， 包 括 感染 性 角膜 炎 、 
结膜 炎 、 眼 眶 蜂窝 织 炎 和 和 萄 莉 膜 炎 。 

根据 眼科 检查 ， 吉 光 眼 要 与 其 他 视神经 病变 相 
鉴别 ， 包 括 急性 缺 血 性 视神经 病变 、 中 毒性 视神经 
病变 (如 维生素 B 缺乏 ) 和 陈旧 性 视神经 炎 。 垂 
体 腺 癣 能 够 引起 类 似 于 青光眼 的 视神经 和 视野 改 


变 。 通 常 ， 其 他 视神经 病变 与 青光眼 的 视 杯 相 比 表 
现 得 更 苍白， 其 神经 节 细 胞 的 损害 导致 比 苍白 更 明 
显 的 视 杯 扩大 和 神经 视网膜 缘 变 薄 。 


诊断 方法 


诊断 需要 完善 的 眼 部 检查 ， 包 括 前 房 角 镜 检查 
和 自动 视野 分 析 仪 测试 。 前 房 角 镜 确定 青光眼 是 开 
角 型 还 是 闭 角 型 或 可 能 发 展 为 闭 角 。 眼 内 结构 的 检 
查 确定 患者 是 否 有 继 发 性 青光眼 。 测 量 IOP， 并 密 
切 观 察 视 神经 。 自 动 视野 测试 用 来 评价 视神经 的 功 
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图 160-2 原 发 性 闭 角 型 青光眼 。 


角膜 水 肿 
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KHTEHUPKEXNE. FRERICRETEM 型 虹膜 ( 虹膜 周边 原 发 性 闭塞 ) 所 引起 






PEA IUS? (88 fL 


BUS MAE, BRETIIOCRUNGO P ERE 
KFL 


Hii /, 





长 期 的 房 角 关闭 可 以 引起 粘连 ， 导 臻 房 角 永久 关闭 。 前 房 角 镜 加 下 检查 可 区 pe 
别 接触 性 关闭 与 粘连 性 关闭 前 房 角 镜 T 关闭 的 房 


能 ， 测 量 面对面 视野 测试 不 能 测量 出 的 相对 暗 点 。 J7 CAR 160-1)， 接 下 来 是 激光 ， 然 后 是 外 科 手 术 
角膜 中 央 厚 度 的 测量 有 助 于 评估 IOP 升 高 对 青光眼 。 切 开 。 
损害 的 风险 。 视 盘 特 征 与 视野 表现 之 间 的 关系 见 图 


160-3 中 的 描述 。 Rik ie st 
指导 积极 治疗 的 原则 是 目标 IOP 的 概念 。 在 临 
处 理 和 治 床 评估 完成 后 ， 眼 科 医 生 选 择 的 治疗 目标 是 IOP 水 平 


不 再 进一步 导致 青光眼 性 损害 。 这 个 IOP 水 平 由 许多 
在 美国 ， 大 多 数 青 光 眼 病例 通过 局 部 药物 治 ”大 的 国家 眼科 学 会 赞助 的 青光眼 临床 试验 来 确定 。 治 


图 160-3 ”青光眼 视盘 和 视野 的 改变 。 


视 标 加 深 : 深部 可 见 饰 板 。 


疗 的 综合 选择 涉及 注意 患者 的 病史 ， 并 考虑 生活 质量 
问题 。 如 果 病 情 进展 ，IOP 目标 需要 重新 评估 。 病 情 
进展 还 是 稳定 是 通过 视野 和 视盘 的 评价 来 确定 的 。 

对 于 开 角 型 青光眼 ， 药 物 治疗 失败 后 进行 激光 
小 梁 成 形 术 ， 它 的 效果 持续 数 月 到 数 年 ， 一 些 患 者 
每 只 眼 接受 多 次 治疗 。 

通过 药物 使 IOP 尽 可 能 降低 后 ， 对 于 闭 角 
型 青光眼 的 治疗 就 是 激光 周边 虹膜 切 开 术 (laser 
peripheral iridotomy，LPI) 。 此 操作 是 使 用 激光 在 虹 
膜 周边 上 部 创建 一 个 缺口 ， 让 房 水 从 后 房 循 环 到 前 
房 。 像 小 梁 成 形 术 一 样 ，LPI 是 疼痛 最 轻 、 成 功率 






FATE: 视 杯 边缘 的 切 严 增 大 ， 视 杯 边 缘 变 薄 ( 视 杯 扩大 ) ; 
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视野 检查 : 轻 庶 生理 让 点 扩大 


与 
视神经 奸 纵 损害 相 一 致 的 各 上 损 (2 


Pe Arta 


视野 检查 ; 栈 下 神 既 纤 维 的 进一步 受 损 导 致 积 上 视野 局 
限 性 缩小 (3) ， 上 方 上 新 形 暗 点 { Bjermm 暗 点 ) 发 生 (4) - 


较 高 的 治疗 方法 。 

以 最 大 耐 受 药物 治疗 和 激光 治疗 都 失败 的 患 
者 通常 行 外 科 手术 。 最 常见 的 滤 过 手术 一 一 小 梁 
切除 术 就 是 建立 一 个 小 的 洞口 ， 让 房 水 由 前 房 流 
到 结膜 下 空间 。 上 有 瞪 下 液体 积聚 处 被 称 为 滤 泡 ， 
滤 泡 壁 是 菲 薄 的 结膜 。 在 很 多 情况 下 ， 它 是 抵御 
细菌 微生物 侵入 的 薄 的 屏障 ， 这 些 细菌 微生物 可 
以 进入 眼 内 ， 引 起 严重 的 感染 。 所 有 已 实施 滤 过 
手术 的 患者 出 现 眼红 加 重 都 要 立即 进行 评估 。 另 
外 一 种 主要 的 滤 过 手术 用 于 有 结膜 着 六 危 险 的 患 
者 ， 它 是 在 眼 上 和 象限 放置 一 个 盘子 ,将 一 个 从 稚 
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160-1 治疗 青光眼 的 常用 滴 眼 剂 


主要 的 全 身 作用 
site. Masc. me. 无 特异 性 
EHEJ 


罕见 睫毛 增 相 或 变 暗 ， 炎 症 时 怀 


常见 的 眼 部 副作用 







用 ， 虹 膜 变 暗 
无 特异 性 
过 级 反应 ， 包 括 眼 瞪 





“所 有 的 滴 眼 剂 可 引起 根部 刺激 症状 ， 表 现 为 异物 感 、 充 血 、 整 刺 或 烧灼 。 


子 发 出 的 小 管 放 入 前 房 。 这 些 装置 被 称 为 青光眼 
分 流 器 或 者 小 管 植 人 ， 将 液体 分 流 到 盘子 ， 然 后 
进入 副 Tenon Æ. 

婴儿 的 发 育 性 青光眼 是 一 种 像 急 性 闭 角 型 青 
光 眼 一 样 需要 外 科 手 术 的 疾病 ， 经 过 药物 治疗 眼 
压 稳 定 一 些 后 实施 手术 。 被 称 之 为 房 角 切 开 术 或 
小 深切 开 术 的 房 角 手 术 通 常 是 首选 方案 ， 许 多 历 
儿 被 治愈 。 


避免 治疗 错误 


错误 选择 局 部 治疗 方法 的 多 数 原因 是 忽视 了 
患者 的 用 药 中 。 最 常见 的 潜在 错误 之 一 是 滴 眼 液 没 
有 真正 起 效 却 被 吸收 而 产生 全 身 副 作用 。 最 常见 
的 全 身 副作用 是 局 部 使 用 B- 受 体 阻 沾 剂 引起 。 表 
160-1 提供 了 常用 青光眼 药物 种 类 的 主要 全 身 作用 
的 概况 。 


对 青光眼 的 研究 包括 识别 遗传 学 异常 和 进一步 
理解 小 梁 网 逐渐 硬化 的 过 程 。 探 索 是 否 有 视神经 结 
构 或 血管 特征 的 遗传 因素 和 青光眼 视神经 病变 的 个 
人 吻 感 性 是 特别 重要 的 。 在 16 免 的 POAG 患者 中 
发 现 了 一 个 基因 ， 短 选 试验 现在 可 用 于 临床 病例 的 
筛选 。 另 外 一 个 较 大 领域 的 研究 是 视神经 前 部 的 血 
液 循 环 ， 到 目前 为 止 因为 其 解剖 位 置 和 血管 供应 数 
ht. 成 像 比较 困难 。 视 网 膜 神 经 节 细 胞 层 和 视神经 
的 成 像 技 术 ， 可 以 对 疾病 进行 可 靠 的 甄别 ， 更 准确 
地 追踪 疾病 发 展 ， 客 观 显 示 疾 病 的 持续 演变 。 有 关 
导致 神经 节 细 胞 死亡 机 制 的 研究 在 不 断 进 展 ， 新 的 
知识 可 以 引导 神经 保护 性 新 药 的 研发 。 这 项 研究 与 


其 他 疾病 的 神经 生物 学 研究 (如 卒中 和 阿尔 芯 海 黑 
wi) Ai A. 

有 关 药 物 治疗 的 研究 将 继续 集中 在 通过 研发 更 
简单 的 用 药方 法 和 更 新 的 药物 制剂 改善 患者 的 依从 
性 ， 如 前 列 腺 素 类 药物 ， 仅 要 求 每 天 定量 给 药 。 大 
多 数 其 他 局 部 用 药 为 每 日 两 次 。 复 合 制剂 的 研发 有 
希望 改善 患者 的 依从 性 和 便利 性 。 手 术 的 研究 包括 

-个 更 加 生理 性 的 通道 ， 即 通过 阻塞 的 小 梁 网 把 房 
水 分 流 到 Schlemm 管 。 


(MR GB 李 春 江 R) 
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糖尿 病 性 视网膜 病变 


引言 


在 美国 糖尿 病 性 视网膜 病变 是 引起 工作 年 上 岭 人 群 中 视力 损害 最 主要 的 原因 。 几 乎 所 有 患 闵 尿 病 20 年 
或 20 年 以 上 的 人 都 发 展 为 糖尿 病 性 视网膜 病变 ， 一 个 惊人 的 统计 证 明 在 美国 多 达 1600 FHAMRB RBH 
折磨 。 因 为 糖尿 病 的 持续 增加 ,使 得 糖尿 性 视网膜 病变 更 为 常见 。 早期 治疗 糖尿 病 性 视网膜 病变 的 研究 ( Early 
Treatment Diabetic Retinopathy Study, ETDRS ) 开发 并 推广 了 一 个 分 类 方案 ， 来 识别 糖尿 病 性 视网膜 病 
变 所 经 历 的 许多 阶段 直到 造成 严重 的 视力 丧失 。 最 初 阶段 被 称 之 为 非 增殖 性 视网膜 病变 。 这 个 阶段 被 细 分 
为 轻 度 、 中 度 、 中 等 严重 和 严重 期 。 当 异常 的 血管 生长 在 视网膜 或 视神经 表面 时 ， 被 称 之 为 增殖 性 视 网 腹 


病变 ， 即 较 晚 阶段 ， 并 因此 分 为 早期 和 高 度 危险 时 期 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


楷 尿 病 性 视网膜 病 变 的 确切 起 因 是 复杂 的 ， 经 
过 大 量 研究 ， 仍 不 能 被 完全 了 解 。 在 未 治疗 的 患者 
中 ， 高 血糖 症 是 许多 异常 改变 发 生 、 发 展 并 最 终 造 
成 视力 损害 的 主要 驱动 力 。 随 着 血糖 的 升 高 ， 作 为 
生长 激素 的 血红 蛋白 ALC 升 高 。 细 胞 内 的 山梨 糖 醇 
增加 。 基 底 膜 变 厚 是 一 个 早期 的 病理 改变 ， 能 够 在 
MER EH Hm p zT. EH HL TEACH IIIS, 
同时 管 壁 上 的 细胞 〔 周 细胞 ) 选择 性 地 丧失 。 一 些 
毛细 血管 的 内 皮 细 胞 增殖 ， 但 是 其 他 细胞 变 成 非 细 
胞 物质 。 随 荐 疾病 的 发 展 ， 一 些 区 域 演变 为 由 增 厚 
基底 膜 的 非 细胞 结构 组 成 的 无 灌注 毛细 血管 床 。 在 
视网膜 的 其 他 区 域 ， 微 动脉 冯 由 毛细 血管 壁 外 突 形 
成 。 最 后 微 动脉 瘤 变 得 细胞 增多 、 消 失 ， 有 时 形成 
血栓 。 

随 着 疾病 的 进展 ， 视 网 膜 内 的 血 流 发 生 改 变 。 
视网膜 的 血管 不 直接 受 白 主神 经 系统 调控 ， 而 是 受 
自身 调节 过 程 所 支配 ， 随 痢疾 病 的 发 展 ， 这 种 自身 
调节 过 程 会 丧失 。 全 身 性 高 血压 常常 进一步 损害 视 
网 膜 的 血管 系统 ， 并 与 糖尿 病 性 视网膜 病变 的 发 生 . 
发 展 和 视力 丧失 的 危险 增加 有 关 。 
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随 着 病灶 组 织 缺 氧 的 发 生 ， 两 个 重要 的 伴随 
过 程 开 始 发 生 在 视网膜 。 在 早期 糖尿 病 性 视网膜 病 
变 中 ， 血 管内 皮 细 胞 生长 因子 (vascular endothelial 
growth factor, VEGF) 促使 血 视网膜 屏 障 破坏 。 从 
治疗 角度 (WU) ÆR, VEGF 激酶 抑制 剂 已 被 证 
明 可 降低 VEGF 诱发 的 血 视网膜 屏障 的 破坏 作用 。 
毛细 血管 的 渗透 性 增加 导 和 至 黄斑 水 肿 。 当 水 肿 侵 犯 
黄斑 中 央 区 时 ， 将 出 现 轻 度 到 中 度 的 视力 损害 。 

第 二 个 主要 过 程 是 新 的 血管 异常 增生 ， 被 称 为 
增殖 性 糖尿 病 性 视网膜 病变 或 新 生 血 管 期 。 这 些 新 
生 血 管 最 常见 于 视神经 和 视网膜 表面 ， 但 在 特殊 病 
例 可 以 生长 在 虹膜 或 著 盖 小 梁 网 ， 严 重视 网 膜 缺 血 
的 眼 可 导致 新 生 血 管 性 青光眼 。VEGF 已 被 证 明 促 
使 视网膜 新 生 血 管 的 发 生 ， 在 视网膜 VEGF 表达 的 
结果 是 诱发 新 生 血 管 。 然 而 ， 当 VEGF 激 散 抑制 剂 
在 实验 中 应 用 时 ， 视 网 膜 新生 血管 就 被 阻止 。 


临床 表现 和 诊断 方法 
禧 尿 病 性 视网膜 病变 的 最 早期 表现 是 在 视网膜 


由 毛细 血管 难 外 突 形 成 微 动脉 瘤 或 小 圆 形 红 点 (图 
161-1; 彩 图 161-1)。 将 荣光 染料 注射 到 肘 前 静脉 ， 


图 161-1 糖尿 病 视 网 膜 病变 。 
IRMA; 视网膜 内 微血管 异常 。 


非 增殖 性 视网膜 病 变 
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并 可 以 看 到 比 直 接 检 眼镜 检查 更 清楚 的 景象 。 被 称 
为 点 状 出 血 的 视网膜 内 出 血 是 另外 的 表现 。 这 些 圆 
的 出 血 点 多 发 生 在 双 极 和 稳 勒 细胞 重 直 分 布 的 外 从 
状 展 。 越 靠近 神经 纤维 层 紧 紧 积聚 的 视神经 ， 出 血 
可 能 越 表 小 ， 沿 着 神经 纤维 层 ， 出 血 旦 现 火 焰 状 外 
观 。 
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随 着 毛细 血管 渗透 性 的 进一步 破坏 ， 液 体积 存 
在 视网膜 内 ， 通 常 在 视网膜 的 中 间 层 ， 检 眼镜 下 检 
但 表现 为 视网膜 变 厚 。 如 果 增 厚 累及 到 黄斑 ， 中 央 
区 域 哇 现 为 脆性 外 观 (黄斑 野性 水 肿 )， 并 与 轻 度 
到 中 度 的 视力 损害 有 关 。 渗 透 性 改变 的 进一步 发 展 
会 在 视网膜 中 间 层 引起 脂 贷 和 白 沉积 ， 导 致 巴 德 渗 出 
液 的 形成 ， 这 是 一 种 视网膜 内 许 矣 的 黄色 沉积 物 ， 
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图 161-2 ”了 眼 相干 断层 摄影 。 
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通常 与 这 些 区 域 的 增 厚 和 水 肿 有 关 。 黄 斑 的 这 些 改 
区 可 以 通过 一 种 新 的 视网膜 成 像 设 备 清楚 地 看 到 ， 
即 腿 相 二 断层 摄影 (图 161-2 ， 彩 图 161-2), 

在 晚期 阶段 (常常 与 严重 的 全 身高 血压 有 关 )， 
sU SERE ( 软 的 、 白 色 、 边 界 模糊 的 视网膜 表 
层 改 变 ) 的 局 灶神 经 纤 绯 层 模 死 继 续 发 展 。 在 进行 
效 光 血管 造影 时 ， 这 些 区 域 与 毛细 血管 阻塞 和 毛细 
血管 断 流 的 范围 相 一 致 。 局 部 缺 血 继续 发 展 ， 静 脉 
呈现 ge “被 称 之 为 “串珠 ”的 不 规则 病灶 区 。 动 
脉 变 而 且 在 肉眼 水 平 ， 血 管 祥 可 能 发 生 在 大 静 
Wk. i F 脉 和 毛细 血管 水 平 发 生 的 更 小 的 视 网 腊 
内 改变 包括 微血管 扩张 ,被 称 为 视网膜 内 微血管 异 
常 (intraretinal microvascular abnormalities, IRMA), 

缺 氧 的 发 展 导致 包括 VEGF 在 内 的 血管 源 性 因 
的 详尽 表达 ， 它 刺激 视网膜 表面 和 视神经 表面 新 
生 血 管 簇 的 形成 (图 161-3; 彩 图 161-3)。 
* ESEA di TEE I A A fA 
为 支架 开始 向 玻璃 体 后 表面 生长 。 这 些 血管 是 脆弱 
的 ， 很 容易 破 型 出 血 ， 特 别 是 受到 玻璃 体 的 牵 
随 者 毛细 血管 生长 得 更 为 茂密 ， 在 其 发 展 过程 中 了 
始 伴 随 纤 维 组织 的 增生 。 然 后 玻璃 体 收缩 ， oti 


这 些 小 


维 血 等 组 织 ， 有 时 会 对 视网膜 施加 足够 的 力量 导致 
牵 拉 性 视网膜 脱离 。 玻 璃 体 出 血 妨 碍 视觉 图 像 传 递 
到 视网膜 ， 或 纤维 血管 组 织 的 增生 引起 黄斑 分 离 ， 
均 可 导致 视力 的 老 失 。 通 常 ， 大 部 分 这 些 表 现 可 以 
同时 出 现在 眼底 。 根 据 它们 确切 的 表现 、 严 重 程 度 
以 及 它们 累及 眼底 的 范围 ， 构 成 了 分 级 量 表 ， 并 用 
于 临床 研究 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


糖尿 病 性 视网膜 病变 的 治疗 包括 三 个 战略 
(1) 系统 地 控制 糖尿 病 及 其 并 发 症 ， 以 防止 糖尿 病 
性 视网膜 病变 的 发 生 和 发 展 ，(2) 定期 进行 眼 部 
检查 以 发 现 造成 视力 损害 的 病变 ，(3) 直接 的 眼 
部 答 理 ， 包 括 激光 光 凝 、 部 分 切割 玻璃 体 手术 以 及 
通过 玻璃 体腔 或 Tenon (5 555625 $9 1537 

糖尿 病 控制 和 并 发 症 试 验 (Diabetes Control 
and Complications Trial, DOCCT) 以 及 莱 国 前 脆性 
fit bk Wi WE FE (United Kingdom Prospective Diabetes 
Study, UKPDS) 明确 表明 加 强 1 型 和 2 型 糖尿 病 
患者 的 血 粮 控 制 ， 对 于 预防 刍 尿 病 性 视网膜 病变 患 
到 的 视力 下 降 具 有 有 益 的 作用 。 在 DCCT 中 ， 上 患者 
通过 胰岛 素 强化 治疗 ，18 个 月 后 初步 严 化 的 轻微 视 
网 膜 病 变 有 所 改善 。 随 后 ， 强 化 血糖 控制 的 患者 在 
每 次 检测 中 表现 得 更 好 ， 视 网 膜 病 变 发 病 的 风险 降 
低 76%， 视 网 膜 病变 的 进展 降低 63%%， 需 要 激光 治 
疗 的 减少 56%。 在 强化 控制 建立 后 ， 这 些 益 处 可 持 

4 年 。 存 对 2 型 米 尿 病 的 研究 中 ，UKPDS 证 明 

通过 改善 血糖 控制 ， 微血管 病变 的 终点 事件 减少 。 

许多 研究 已 证 实 高 血压 和 刍 尿 病 之 间 的 联系 。 
在 UKPDS 中 ， 加 强 血 奈 控 制 可 以 明 蝇 减少 对 光 活 的 
je 求 、 降 低糖 尿 病 性 视网膜 病变 发 展 的 风险 ， 并 降 

了 中 等 视力 损害 。 总 胆 周 醇 、 高 密度 脂 蛋 折 和 甘 
i i — 升 高 与 视网膜 上 硬性 渗 出 的 快速 发 展 有 关 ; 
更 广泛 的 硬性 渗 出 与 中 度 视力 损害 的 较 高 风险 有 关 。 
通过 给 予 降 脂 药物 明显 改善 视网膜 病变 述 未 被 证 实 ， 
但 是 在 降低 心血 管 发 病 率 方面 呈现 出 积极 的 作用 。 

定期 进行 眼 部 检查 对 于 发 现 早期 糖尿 病 性 视 网 
膜 病变 是 重要 的 ， 而 且 当 高 危 因素 发 生 时 可 以 早期 
FF 预 。 星 期 干预 与 避免 中 度 视力 损害 而 获得 较 好 预 
后 有 很 强 的 相关 性 。 大 基 研 究 证 明 仪 有 6096 的 美国 
人 正在 进行 适当 的 第 查 . 


图 161-3 增殖 性 糖尿 病 视网膜 病变 的 并 发 症 。 





在 视盘 和 血管 上 的 纤维 血管 增生 





激光 光 涂 作为 一 种 常规 操作 ， 是 增殖 性 糖尿 
病 视网膜 病变 和 糖尿 病 性 黄斑 水 肿 的 主要 治疗 方式 
(图 161-4)。 使 用 眼底 接触 镜 或 间接 眼底 镜 ， 短 激 
光 脉 冲 被 释放 ， 并 聚焦 到 视网膜 。 激 光 通过 组 织 色 
素 吸 收 能 量 后 诱导 热 损 伤 (烧伤 ) 而 发 挥 作用 。 例 
如 在 氧 波 长 ， 光 能 被 血红 蛋白 色素 吸收 ， 并 在 小 血 
管 结构 层面 发 挥 作用 。 当 治疗 微 动 脉 瘤 时 ， 这 种 烧 
My ny SH eh ik. JEMCPISM. OKA. aA 
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许 维 血管 增生 和 玻 瑞 休 收 
缩 导 黎 牵 拉 性 视网膜 脱 高 





极 答 波 长 的 大 部 分 能 量 被 视网膜 色素 上 皮 细 胞 的 黑 
色素 和 脉络 膜 的 黑 素 细胞 所 吸收 。 

当 异 常 血 管 在 视神经 表面 或 视网膜 表面 增殖 
时 ， 就 要 实施 广泛 视网膜 光 凝 术 或 充分 分 散 的 光 凝 
术 。 在 这 个 治疗 中 ， 避 开 神 经 、 黄 斑 和 大 血管 ， 大 
约 1200 ~ 1600 个 激光 斑 被 广泛 分 布 在 整个 视网膜 
(图 161-5， 彩 图 161-5)。 激 光斑 的 直径 在 200 ~ 
500um 之 间 。 用 这 种 方法 烧 蚀 大 面积 的 缺 血 视网膜 
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组 织 ， 减 少 VEGF 的 分 泌 ， 因 此 减少 新 生 血 管 生 长 ” 视力 损害 的 风险 控制 在 7% ~ 3%, 当 有 3 一 4 个 
是 可 能 的 。 视 力 损害 的 风险 与 目前 存在 的 危险 因素 ”危险 因素 时 ， 严 重视 力 损害 的 风险 为 26% 一 11%。 
数量 相关 。 当 有 1 一 2 个 危险 因素 时 ， 两 年 内 严重 临床 上 显著 的 糖尿 病 性 黄斑 水 肿 被 确定 为 : 


图 161.5 FARR ERK, 
NVD: 视盘 的 新 生 血 管 
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治疗 前 的 NVD 


(1) -è E 5S00um 内 视网膜 增 厚 ，(2) 中 心思 
500um 内 硬性 渗 出 伴 有 视网膜 增 厚 ， 或 者 (3) 中 心 
叫 周 图 一 个 视盘 直径 内 一 个 视盘 范围 的 水 肿 。 采 用 
何 种 治疗 方案 取决 于 检 眼 镜 下 所 见 的 增 厚 程度 (图 
161-6 ; 彩 图 161-6)。 随 后 治疗 直接 作用 在 中 心 凹 
S00um 内 渗 漏 的 微 动 脉 窒 上 。 激 光斑 的 大 小 一 般 在 
50 ~ 100nm。 如 果 动 脉 瘤 的 位 置 看 上 去 较 有 利 ， 而 
且 治 疗 的 风险 能 够 降 到 最 低 程度 ， 大 多 数 医生 现在 其 
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在 业 管 浙 性 因子 减少 后 ， 
新 生 血管 退化 





褒 疗 后 NVD 的 晚期 退化 


至 可 治疗 视力 为 20/20 的 眼睛 。 适 当 和 及 时 的 激光 光 
凝 治疗 黄 谢 水 肿 可 以 将 严重 视力 损害 的 风险 降低 95% 
以 上 ， 将 中 度 视力 损害 的 风险 由 25% 降 到 12%。 
虽然 激光 光 凝 极 大 地 改善 了 视力 结局 ， 并 降 
低 了 糖尿 病 患 者 玻璃 体 切除 手术 的 需求 ， 但 仍 有 少 
部 分 患者 糖尿 病 性 视网膜 病变 持续 存在 并 发 展 。 进 
一 步 改 善 的 需求 导致 广泛 地 局 部 应 用 类 周 醇 和 抗 
VEGF 复合 物 。 雷 珠 单 抗 和 贝 伐 单 抗 是 最 初 被 批准 
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图 161-6 ”黄斑 水 肿 的 局 部 光 凝 术 。 
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MTF FF BEE TE R57 6 E AL VEGF 制剂 。 
新 生 血 管 快速 退缩 的 报告 导致 这 些 药物 的 使 用 增 
加 。 小 剂量 (50pL) 药物 使 用 小 口径 的 针 被 直接 注 
入 玻璃 体腔 内 。 

曲 安奈 德 广泛 用 于 激光 光 凝 难以 治疗 的 糖尿 
病 性 黄斑 水 肿 。 这 种 类 固 醇 被 直接 注射 到 玻璃 体 
腑 ,也 可 以 注射 到 邻近 后 部 巩膜 壁 的 Tenon FEA, 
目前 也 在 研究 玻璃 体内 放置 长 效 类 固 醇 剂型 。 几 
个 多 中 心 、 随 机 对 照 临床 试验 正在 评估 这 些 药物 。 

当 增 殖 性 病变 的 早期 治疗 未 实施 或 无 效 时 ， 
可 能 发 生 玻璃 体 出 血 或 牵 拉 性 视网膜 脱离 。 这 提 
示 需 要 手术 干预 ， 以 清除 血液 、 复 位 视网膜 和 抑 
制 增生 进展 。 在 显 微 操 控 下 能 够 从 眼 内 切割 和 吸 
出 血液 和 玻璃 体 的 特殊 器 械 已 被 研发 出 来 。 各 种 
各 样 的 前 、 刀 和 其 他 器 械 被 设计 用 来 从 视网膜 切 
除 增生 的 组 织 ， 并 使 视网膜 复位 。 必 要 时 ,一 日 
视网膜 被 看 到 并 复位 ， 就 可 实施 眼 内 光 凝 。 因 为 
控制 增生 过 程 的 成 功 ， 当 纤维 血管 增生 以 特殊 的 
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侵袭 方式 生长 时 ， 在 视力 丧失 前 外 科 手 术 有 时 是 
必要 的 。 
避免 治疗 错误 

治疗 糖尿 病 性 视网膜 病变 最 常见 的 错误 是 延 
误诊 断 和 治疗 。 因 此 必须 由 有 经 验 的 眼科 医师 对 
存在 糖尿 病 性 视网膜 病变 并 发 症 危 险 的 患者 进行 
定期 评估 。 亚 化 的 黄斑 水 肿 和 视力 下 降 可 以 实施 
广泛 视网膜 光 凝 术 或 局 部 激光 治疗 。 通 常情 况 下 ， 
首先 实施 黄斑 激光 术 ， 然 后 大 约 等 1 个 月 后 实施 
广泛 视网膜 烧灼 以 减少 风险 。 通 过 有 效 的 系统 可 
避免 错误 的 操作 ， 确 保 正 确实 施 激光 或 玻璃体 切 
除 手术 。 在 任何 操作 实施 前 必须 保证 有 充分 的 知 
情 同 意 过 程 。 


展望 
今后 管理 糖尿 病 性 视网膜 病变 的 方向 将 集中 在 


加 强 早 期 发 现 、 系 统 疾病 的 医疗 管理 、 控 制 血 管 增 
生 和 血管 渗透 性 药物 的 研发 ， 以 及 激光 和 手术 方法 
的 改善 (特别 是 对 黄斑 水 肿 )。 努 力 确 保 更 高 比例 
的 杰 尿 病 患者 被 简 查 出 来 ， 以 便 早 期 发 现 疾病 并 给 
了 予 适 当 管理 。 这 些 包括 健康 维护 组 织 强 制 执行 的 得 
选 措施 ， 以 及 医疗 保险 和 眼 保健 提供 组 织 合 作 提出 
的 专门 第 选 计划 。 远 程 医疗 第 但 措施 正在 研究 中 ， 
在 该 措施 中 通过 不 散 大 瞳孔 拍摄 照片 ， 然 后 提交 到 
专家 读 片 中 心 以 发 现 视网膜 病变 ， 而 不 需要 由 经 过 
训练 的 眼科 检查 者 进行 散 瞳 检查 。 

内 科 和 眼科 之 间 的 更 好 合作 将 无 疑 更 有 利于 
糖尿 病 性 视网膜 病 变 的 管理 。 高 血压 和 高 血脂 对 
终 末 器 官 的 影响 可 以 被 眼科 医生 通过 眼底 检查 直 
接 看 到 ， 然 后 可 以 向 患者 和 经 治 医 生 强调 更 好 地 
控制 这 些 因素 的 重要 性 。 患 者 应 始终 重视 内 科 医 
生 的 建议 ， 重 视 糖尿 病 护理 提供 者 的 建议 ， 良 好 
地 控制 血糖 。 

阻碍 蛋白 激酶 C 途径 的 化 合 物 可 以 控制 视网膜 
病变 向 增生 期 的 进展 。 抗 VEGF 化 合 物 减低 血管 的 
渗透 性 ， 并 在 临床 试验 中 继续 研究 。 黄 斑 水 肿 仍 然 
是 糖尿 病 性 视网膜 病变 视力 损害 的 主要 原因 ， 有 关 
它 的 新 管理 措施 正在 修订 中 。 现 在 ， 眼 内 类 国 醇 的 
直接 注射 、 植 入 眼 内 类 闫 醇 装 置 、 缓 释 眼 内 类 闭 醇 
装置 和 手术 去 除 内 部 玻璃 体 膜 正在 研究 中 ， 以 更 好 
地 控制 和 减轻 黄斑 水 肿 。 


(aii + 李 春 江 校 ) 
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人 格 障碍 


引言 
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人 格 是 指 个 体 所 具有 的 持久 的 行为 模式 、 心 理 状态 以 及 与 他 人 之 间 的 相互 影响 。 虽 然 人 格 具有 
独特 性 ， 但 是 历史 上 人 们 仍然 一 直 尝 试 对 人 格 进 行 分 类 。 近 来 , 《精神 障碍 诊断 与 统计 手册 》 第 4 版 
( Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, DSM-IV) 及 《疾病 与 相关 健康 问题 的 国际 统 
计 分 类 》 第 10 版 (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems, 
ICD-10 ) 使 用 了 相似 的 分 类 方法 命名 引起 功能 损害 的 病态 人 格 。 对 人 格 进行 评估 时 ， 正 常 与 异常 人 格 
的 界限 可 能 很 模糊 ， 因 此 诊断 依赖 于 对 功能 缺损 程度 以 及 相关 的 痛苦 程 度 进行 临床 判断 ， 而 且 这 些 痛 
苦 包括 对 其 他 人 造成 的 痛苦 。 最 近 一 项 具有 代表 性 的 有 关 美 国 公民 的 调查 显示 ，18 岁 以 上 的 非 制 度 化 
公民 中 有 15% 都 至 少 符合 一 项 人 格 障碍 的 标准 。 如 果 对 人 格 障碍 这 种 复杂 的 疾病 诊断 和 治疗 不 足 ， 那 
么 对 社会 会 有 重大 影响 ， 而 且 会 影响 家 庭 以 及 其 他 社交 网 络 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


人 所 经 历 的 方方面面 都 会 影响 人 格 的 发 展 。 个 
体 的 性 格 及 弱点 、 培 养 者 的 意图 、 命 运 的 变幻 一 一 各 
层面 个 人 经 验 的 累积 塑造 了 个 人 的 人 格 。 在 发 展 的 各 
个 方面 ， 有 害 因素 (或 者 是 缺乏 有 利 因素 ) 会 阻碍 人 
格 发 展 ， 并 可 能 导致 人 格 障碍 。 显 然 ， 破 坏 性 的 事件 
如 诬 待 、 忽 视 、 贫 穷 以 及 战争 都 会 对 心志 的 发 展 造成 
伤害 ， 但 是 任何 人 格 的 发 展 都 不 能 仅 是 积极 与 消极 经 
历 的 总 和 。 在 发 展 中 ， 每 个 人 都 会 逐渐 成 为 其 个 人 发 
展 的 原动力 。 有 关 人 格 发 展 的 不 计 其 数 的 理论 中 , 任 
何 一 个 都 会 为 这 种 复杂 的 个 体 发 展 添上 一 笔 。 

临床 精神 病 学 中 ， 人 格 障 三 的 诊断 是 一 种 最 常见 
的 共 病 ， 几 乎 每 个 成 年 人 诊断 中 都 会 出 现 。 一 种 人 格 障 
碍 如 果 早 期 植 根 ， 那 么 可 以 被 看 作 是 一 个 会 影响 随后 在 
个 体 生命 中 出 现任 何 精神 障碍 的 危险 因素 。 


临床 表现 


所 有 人 格 障碍 的 共同 特征 包括 社会 认 知 、 情 感 


表达 、 社 会 相互 影响 和 冲动 性 等 领域 的 文化 偏离 。 
这 种 偏离 必须 是 个 体 的 强烈 倾向 ， 而 不 是 偶然 性 事 
件 或 者 在 危难 时 人 格 退化 的 结果 。 而 且 这 种 偏离 必 
须 妨 碍 了 功能 。 有 具体 人 格 障碍 的 特定 诊断 标准 与 这 
四 个 方面 有 关 : 

社会 认 知 指 个 人 对 世界 的 感知 和 理解 ， 包 括 在 
社会 中 的 个 人 定位 。 常 见 的 社会 认 知 的 异常 ， 包 括 
对 自身 和 他 人 的 理想 化 或 贬值 。 在 这 种 人 看 来 ， 所 
有 的 问题 都 是 灾难 性 的 ， 在 任何 情况 下 自己 都 是 局 
外 人 ， 或 者 将 自己 所 有 的 问题 归 因 于 外 界 环境 。 思 
考 问题 的 算 曲 性 导致 严重 自我 定位 错误 的 倾 癌 ， 是 
人 格 障碍 的 特征 之 一 。 

储 感 表达 因 文 化 和 家 庭 而 有 所 不 同 。 当 一 个 人 
不 能 很 好 地 掌握 情感 表达 的 广度 、 深 度 、 灵 活性 ， 
并 且 不 能 使 其 适应 情景 时 ， 人 格 障碍 就 可 能 产生 。 
若 情感 表达 的 广度 不 够 ， 就 可 能 会 无 法 感觉 到 生气 
或 转移 情绪 ， 也 可 能 会 把 所 有 的 情绪 都 通过 躯体 化 
症状 表达 出 来 。 情 感 深度 表达 障碍 主要 表现 在 可 能 
采用 夸张 的 或 戏剧 化 的 方式 去 表达 感情 。 情 感 的 灵 
活性 或 者 情绪 的 不 稳定 性 通过 焦虑 的 又 变性 、 情 感 
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的 范围 显现 出 来 ， 或 者 通过 情绪 快速 、 无 法 预知 的 
改变 而 体现 。 判 断 一 种 情绪 是 否 适当 ， 应 该 基于 对 
患者 判断 事物 方法 的 理解 ， 但 是 诸如 敌视 所 有 异性 
或 轰 对 任何 批评 等 行为 则 很 明显 是 不 适宜 的 。 

社会 相互 作 用 中 的 问题 从 克制 到 纠纷 。 卷 入 权 
力 纷争 、 回 训 、 退 缩 或 者 利用 别人 都 是 这 些 问题 的 
表现 。 容 迫 ,、 阿 讽 连 迎 都 间接 表明 着 人 格 障 碍 . 含糊、 
晓 哄 等 交流 中 特殊 趋势 的 出 现 是 社交 能 力 退 化 的 另 
-种 表现 。 

人 格 障碍 者 的 炉 动 花 制 能 力 往往 趋向 衰退 或 不 
协调 。 按 照 自 我 惜 恨 的 想法 行事 ， 割 伤 或 烧伤 自己 
的 患者 经 常 被 紧急 治疗 。 过 度 控 制 模式 与 突然 暴发 
的 思 关 行为 (如 疯狂 饮酒 或 用 药 、 性 放纵 或 暴怒 ) 
交替 出 现 ， 提 示 了 冲动 控制 能 力 差 。 

这 四 项 分 类 包括 了 人 格 障碍 的 大 部 分 特征 和 
典型 的 被 扰乱 的 行为 模式 。 如 前 所 述 ， 一 些 倾 向 经 
常 集中 呈现 ， 使 我 们 可 以 有 效 地 判断 具体 的 人 格 障 
碍 。DSM-IV 或 ICD-10 使 用 了 不 同 标准 描述 了 具体 
的 人 格 障碍 。 简 言 之 , 下 列 描述 以 DSM-IV 为 基础 。 
DSM-IV 将 人 格 障碍 归 为 三 大 类 型 ; A 类 (偏执 型 
人 格 障 碍 )、B 类 (戏剧 型 人 格 障碍 ) ACO (fl 
虑 型 人 格 障碍 )。 为 叙述 方便 ， 所 有 描述 都 以 纯粹 
的 原型 为 基础 ， 而 现实 中 都 是 混合 型 的 。 

A 类 包括 妄想 型 、 分 裂 样 、 分 型 型 人 格 障碍 。 
妄想 型 人 格 障碍 者 表现 为 怀疑 他 人 ， 人 怀疑 别人 对 自 
己 的 忠心 或 被 别人 利用 。 他 们 总 是 感到 被 欺骗， 感 
到 受伤 时 忍受 着 妨 妒 、 攻 击 ， 怕 被 别人 利用 而 不 信 
任 别 人 。 分 型 样 人 格 障碍 者 喜欢 孤独 ， 缺 少 亲密 的 
关系 和 性 关系 ， 表 现 出 冷淡 和 漠然 。 他 们 缺乏 社交 
魅力 ， 似 乎 给 人 冷漠 的 印象 。 分 列 型 人 格 障碍 的 人 
同样 缺乏 亲密 的 人 际 关 系 、 怀 疑 他 人 ， 但 是 除 此 以 
外 ， 他 们 将 别人 的 举止 和 形象 视 为 异类 。 他 们 奇异 
的 信念 尚未 达到 妄想 症 的 程度 。 分 裂 型 人 格 障碍 者 
可 能 表现 出 非典 型 或 前 驱 性 的 精神 分 裂 症 症状 。 

B 型 包括 反 社 会 型 、 自 恋 型 、 表 演 型 、 边 缘 型 
人 格 障碍 。 反 社会 型 人 格 障碍 者 表现 为 漠视 他 人 ， 
欺骗 、 利 用 、 操 纵 、 为 求 一 时 痛快 不 计 后 果 。 这 类 
人 毫 匹 信义 ， 且 利用 要 挟 来 影响 他 人 。 他 们 经 常 犯 
法 ， 通 常 很 少 移 情 ， 并 缺乏 同情 心 。 而 且 ， 他 们 会 
把 自己 的 罪行 归 答 于 他 人 。 具 有 自 恋 型 人 格 障碍 的 
人 把 别人 当 作 观众 以 表露 自己 的 特殊 之 处 ， 并 要 求 
优待 ， 表 现 夸张 。 他 们 缺乏 移 情 能 力 ， 需 要 过 度 关 
注 和 重视 ， 漠 视 他 人 情感 需要 ， 做 慢 自 大 。 表 演 型 


人 格 障碍 者 也 和 欲求 通过 夸张 的 傲慢 态度 、 魅 力 或 者 
其 他 挑 岩 性 行为 成 为 万 众 瞩 目的 焦点 。 他 们 会 迅速 
地 在 人 际 交往 中 产生 不 切实 际 的 期 待 ， 且 易 受 他 人 
影响 和 暗示 。 

通常 边缘 型 人 格 障碍 者 在 临床 诊断 中 占有 很 大 
比例 。 他 们 可 能 情绪 不 稳定 ， 常 常 在 无 法 安慰 的 情 
况 下 具有 威胁 性 或 试图 自残 ， 进 而 控制 他 人 的 情绪 ， 
引 人 注 意 。 他 们 也 可 能 通过 权力 斗争 控制 他 人 ， 当 
感觉 无 能 为 力 和 被 亏 待 的 时 候 ， 他 们 会 表现 出 恶意 
和 敌对 。 由 于 害怕 被 抛弃 ， 他 们 往往 会 对 别人 许 下 
无 法 达成 的 诺言 ， 死 缠 烂 打 ， 也 包括 社交 活动 的 理 
想 化 倾向 。 如 “怨天尤人 拒绝 帮助 者 ”和 “我 恨 你 ; 
别离 开 我 "， 这 样 的 表达 以 获得 频繁 的 约会 常见 于 
边缘 型 人 格 障碍 。 他 们 可 能 缺乏 一 种 关于 自我 或 本 
体 的 稳定 意识 ， 经 常会 冲动 而 不 计 后 果 ， 这 导致 其 
性 求 归 届 感 、 抵 御 空 虚 感 。 边 缘 型 人 格 障碍 也 与 应 
激 导致 的 分 离 和 短暂 性 精神 病 有 关 。 

C 型 包括 回避 型 依赖 型 以 及 强迫 型 人 格 障碍 。 
回避 型 人 格 的 人 在 社交 中 表现 内 向 、 回 避 骨 险 、 过 
度 专注 于 羞辱 或 拒绝 ， 通 过 这 些 表现 出 自 摆 和 羞耻 
的 感觉 。 这 种 人 看 起 来 无 能 、 不 善于 照顾 自己 ， 显 
得 沉 头 而 笨拙 。 依 赖 型 人 格 障碍 者 将 自己 交 由 别人 
处 置 ， 他 大 可 以 替 他 们 做 决定 靶 至 责备 他 们 。 他 们 
为 求 省 心 ， 对 他 人 唯 命 是 从 ， 甚 至 允许 不 愉快 的 事 
情 ， 因 为 他 们 怕 失 去 被 依 束 方 而 自己 照顾 自己 。 强 
迫 型 人 格 障碍 者 喜欢 事 事 井然 有 序 、 循 规 蹈 矩 、 创 
METER, SAE ML. MISA. Ese Me. 3B 
RK, AIBA VIF ARR. fi 
财物 ， 好 像 一 个 将 疝 鬼 。 


鉴别 诊断 


如 果 判 定 人 格 特征 是 由 其 他 精神 或 药物 问题 引 
起 时 则 不 能 诊断 人 格 障 碍 。 例 如 ， 精 神 疾 病 、 颅 脑 
损伤 或 重金 届 中 毒 经 常会 导致 人 格 改 变 。 中 毒 期 间 
以 及 出 现 延 迟 性 戒 断 反应 时 物质 滥用 也 会 引起 人 格 
改变 。 精 神 发 育 人 迟滞 会 全 面 影响 人 格 功能 。 所 有 这 
些 由 其 他 特殊 原因 引起 的 人 格 病理 学 改变 相对 主要 
问题 来 说 均 是 次 要 的 。 

很 多 人 格 障碍 患者 倾向 于 将 他 们 的 问题 视 为 自 
己 无 法 控制 的 生理 疾病 。 例 如 ， 边 缘 型 人 格 患者 通 
常会 认为 自己 患 有 双 相 障碍 。 双 相 障碍 是 一 种 精神 
疾病 ,， 它 以 情感 不 稳 和 冲动 行为 以 及 情感 正常 稳定 、 
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图 162-1 医生 必须 内 在 把 握 人 格 障 碍 忠 者 的 强烈 易 怒 情感 。 





冲动 控制 良好 交互 出 现 为 特征 。DSM-IV 将 快速 循 。 划 ， 尽 管 这 类 治疗 方法 收效 其 微 。 
环 型 双 相 障碍 定义 为 在 12 AA pim. BIERE 

躁 狂 发 作 四 次 。 一 日 之 内 慢性 情绪 起 伏 更 像 是 人 格 ”诊断 方法 

障碍 的 症状 而 不 是 快速 循环 型 双 相 障碍 。 然 而 通常 

情况 下 ， 这 类 患者 更 多 地 追求 适合 双 相 障碍 的 强 效 我 们 需要 一 个 详细 的 精神 病 学 评估 才能 确定 地 
治疗 ， 而 不 选择 专门 为 人 格 障碍 患者 设计 的 治疗 计 ”做 出 人 格 障碍 的 诊断 。 人 格 障碍 的 症状 起 初 在 有 限 
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中 得 到 控制 。 那 些 强烈 的 冲动 控制 障碍 患者 能 够 从 
更 多 焦虑 激发 治疗 中 保持 稳定 并 获 益 ， 比 如 探索 性 
心理 治疗 。 

对 人 格 障碍 本 身 的 治疗 也 许 不 会 总 是 成 为 重 
点 ， 但 此 类 患者 在 所 有 临床 病例 中 都 是 常见 的 ， 
针对 他 们 的 病情 所 进行 的 治疗 会 被 患者 们 的 人 格 
障碍 所 危害 和 干扰 。 不 合作 .拒绝 治疗 .资源 浪费 、 
抵触 医护 人 员 等 问题 使 得 此 类 患者 成 为 临床 环境 
中 的 一 大 难题 。 人 格 障碍 患者 的 管理 成 为 一 个 全 
面 医 疗 计划 所 必须 考 虚 的 部 分 ,无论 其 他 问题 有 
多 么 吸 待 解决 。 这 种 管理 的 基础 依赖 于 避免 常规 
性 错误 。 

过 免 治疗 锚 误 

典型 的 人 格 障碍 患者 从 他 人 身上 激 起 强烈 情 
感 ， 纠 六 于 烦恼 、 丽 惧 中 ， 厌 亚 稀 奇 古 怪 的 东西 。 
不 善 揣摩 人 意 的 医护 人 员 在 管理 这 些 情 绪 强烈 的 串 
者 时 会 造成 过 失 (图 162-1)。 这 些 患 者 将 大 家 置 人 
了 两败俱伤 的 境地 。 

管理 人 格 障碍 患者 的 一 般 原则 包括 识别 医 患 关 
系 中 加 剧 的 紧张 情绪 ， 以 及 客观 评估 出 急性 期 病情 
治疗 的 最 佳 建议 。 换 言 之 ,保持 情感 的 稳定 即 是 目 
$r (图 162-2)。 那 意味 着 抵制 回避 、 解 救 、 控 制 、 
惩罚 或 者 反抗 报复 性 挑 蜂 的 诱惑 。 并 不 是 要 求 医 生 
机 械 化 的 冷静 ， 但 治疗 人 格 障碍 患者 通常 需要 医生 
忍受 强烈 的 内 心情 感 ， 将 焦点 集中 在 患者 的 需求 上 
(而 不 是 愿望 和 要 求 ) 。 

医生 (及 其 他 人 ) 常 将 这 类 患者 概念 化 为 偏执 、 
道德 薄弱 或 不 值得 护理 。 这 对 于 理解 人 格 发 展 以 适 
应 环境 至 关 重 要 。 人 格 障碍 患者 已 适应 早期 情景 (或 
至 少 是 想象 的 情景 )， 被 称 为 当前 不 良 倾向 。 能 够 
识别 出 一 些 行为 与 其 他 环境 有 关 ， 可 以 使 医生 免 于 
对 这 些 行为 感到 不 快 。 患 者 一 般 会 基于 他 们 生活 中 
所 学 到 的 而 做 到 最 好 。 

在 急速 变化 的 医学 世界 ， 医 生 们 常 终止 临床 与 
药物 治疗 的 相互 作用 。 人 们 希望 精神 药理 学 可 以 为 
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这 些 患者 提供 缓冲 作用 ， 例 如 过 于 苛求 、 失 去 理智 、 
情绪 化 的 患者 。 一 些 药 物 显示 有 限 的 效能 (如 边缘 
性 人 格 障碍 用 选择 性 5- 凑 色 胶 再 摄取 抑制 剂 )， 但 
应 调节 期 望 值 。 值 得 注意 的 是 ， 葵 二 氮 草 类 药物 通 
常 禁用 于 冲动 和 有 政 意 的 患者 。 

鉴于 患者 的 敏感 性 和 医生 有 时 表现 出 来 的 无 
望 ， 人 格 问题 在 大 多 数 医学 背景 下 还 不 能 加 以 讨论 。 
大 多 医生 在 患者 需要 帮助 时 ， 提 供 治疗 或 安排 ， 但 
是 人 格 障碍 患者 不 会 经 党 寻求 帮助 。 当 他 们 寻求 帮 
助 时 ， 他 们 和 希望 是 药物 或 其 他 “神奇 的 ”解脱 。 可 
以 巧妙 地 安排 心理 介 人 疗法 ， 但 大 多 数 患 者 能 够 党 
担 “ 与 别人 交谈 ”的 意见 。 因 此 ， 不 应 避免 安排 心 
理 健康 的 提供 者 进行 治疗 。 


人 格 障碍 及 其 有 效 治疗 的 研究 落后 于 精神 病 学 
的 生物 学 研究 。 人 们 对 于 人 格 障 碍 治疗 方法 的 研究 
越 来 越 感 兴趣 。 


( 李 贺 试 译 BLA WHE R) 
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引言 


许多 有 精神 症状 的 患者 普遍 就 诊 于 综合 性 医疗 机 构 。 这 种 情况 尤其 见于 以 躯体 症状 为 主 的 焦虑 障碍 患 
者 。 虽 然 仍然 缺乏 对 这 些 疾 病 的 研究 ， 未 治愈 性 焦虑 的 直接 费用 和 间接 费用 是 巨大 的 ， 但 是 仍 可 以 得 到 有 
效 的 、 基 于 循 证 的 治疗 。 

焦虑 是 一 种 紧张 或 忧虑 状态 ， 它 与 实际 刺激 程度 并 不 成 比例 ( 图 163-1 )， 在 成 年 人 中 ， 主 要 有 5 种 焦虑 
障碍 :惊恐 障碍 ( panic disorder，PD )， 它 伴 有 或 不 伴 有 场所 恐惧 症 ; HRE (social phobia, SP); 强 
人 迫 障碍 ( obsessive-compulsive disorder, OCD ); 广泛 性 焦虑 障碍 ( generalized anxiety disorder, GAD ); 创 
伤 后 应 激 障碍 (post-traumatic stress disorder, PTSD )。 单 一 恐惧 症 ( 如 对 雷电 和 高 度 的 特定 恐惧 ) 也 很 普遍 ， 
但 在 初级 保健 机 构 中 并 不 常见 。 在 一 般 医 疗 机构 中 , PD 是 焦虑 症 的 主要 临床 表现 。 终 生 患 病 率 接 近 Sv, wi 
是 男性 的 两 倍 ,多 起 病 于 20 多 岁 。 通常 ,PD 具有 复杂 的 临床 表现 和 严重 的 共 病 。 其 他 的 主要 障碍 不 在 这 里 详 述 。 
OCD ( 见 第 167 章 ) 通常 需要 早期 精神 治疗 。GAD、SP 和 PTSD 需要 多 方面 治疗 ， 而 且 通常 需要 较 长 的 治疗 


时 间 ， 以 至 于 它们 无 法 在 一 般 医疗 机 构 中 单独 治疗 。 表 163-1 对 这 些 障碍 进行 了 总 结 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


正如 大 多 数 精神 障碍 一 样 ， 精 神 和 环境 的 触发 
作用 揭示 了 PD 的 生物 学 诱因 。 
神经 生物 学 因素 

在 这 一 领域 进行 了 大 量 的 研究 ， 包 括 对 大 脑 内 
铠 惧 和 焦虑 中 枢 的 研究 ， 如 杏仁 核 、 蓝 斑 和 海马 区 。 
早期 的 神经 成 像 研究 浆 补 了 这 些 神经 解剖 领域 的 不 
足 。 激 发 性 药物 ， 包 括 乳 酸 钠 、 二 氧化 破 、 咖 啡 因 、 
育 享 宾 、m- MORE, FETT] AeA. fe 
人 够 减轻 惊 侣 障 碍 患者 惊 息 发 作 的 程度 。 神 经 生化 学 
的 假说 认为 ， 正 常 的 控制 方式 不 能 使 之 有 相同 的 反 
应 。 没 有 一 种 特定 的 病理 因素 能 够 解释 这 种 疾病 。 
家 系 研究 也 表明 PD 共有 家 族 聚 集 倾 向 ， 该 病 的 一 
级 亲属 发 病 风险 明显 增高 。 
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tA de -行为 


Ez S AO BURTEXHILIE PD 的 主要 症状 ， 当 
HEEE (担心 再 次 惊恐 发 作 的 回避 行为 ) 出 现 
时 ， 它 显得 更 加 重要 。 许 多 人 认为 ， 这 种 状况 导致 
锯 体 感觉 出 现 灾难 性 的 误解 ， 而 这 种 误解 又 加 剧 了 
焦虑 程度 。 


临床 表现 


许多 早期 以 颈 体 不 适 钙 状 为 主 的 PD 患者 
(85%) 最 初 会 与 医疗 机 构 联 系 ， 其 中 多 数 人 首 诊 
于 急诊 科 ， 随 后 会 就 诊 于 内 科 医 生 。PD 通常 在 二 、 
— PE. MERE (HE 163-1) 的 诊断 标准 与 
PD ( 框 163-2) “All, AAR REA Le 
种 疾病 ，PD 则 不 同 。 

识别 PD 的 特征 性 困难 是 患者 通常 不 以 焦 虚 为 
主诉 ， 取 而 代 之 的 是 主诉 10 — 15 种 躯体 不 适 症状 ， 
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图 163-1 ER, 






尹 体 症状 ， 如 攀 痛 或 呼 咀 困 难 ， 是 惊 全 发作 的 特点 。 
患者 常常 不 能 认识 到 这 是 焦 虚 ， 而 且 有 一 种 非常 真 
c -— 这 就 容易 再 解 他 们 为 什么 要 寻求 紧急 


表 163-1 其 他 常见 的 焦虑 障碍 

HMMA 广泛 性 焦虑 障碍 tis 5 

LARA AR ”为 普通 的 生活 境遇 而 产生 不 切实 “在 生命 或 身体 受到 威胁 之 后 产生 ， 并 伴 
的 一 个 或 多 个 公共 场合 ， 际 的 或 过 分 的 担 优 ， 持 续 的 自 随 有 闻 人 性 的 创伤 性 体验 重 现 ， 回 如 
ay fy ROR Ae fF 主神 经 症状 和 警觉 性 增高 

5% — 13% 5% ( 女 : 男 = 2 :1) 1% ~ 14 锡 《 随 特 异性 创伤 特点 而 变 ) 

抑郁 ， 物 质 滥用 AG. PORE. tHe PM, INA GRA ARCA 


9^ Bk 
常见 共 病 
治疗 SSRI AURA, ASR “SSRI 类 抗 抑郁 剂 ， 茶 二 氨 章 类 、 SSRI SSN bF AY (可 


WE. SESE. CBT 
参考 阅 值 低 : 需要 药物 治疗 


“网 表 163-2 有 关 SSRI 和 匡 二 氨 蔓 类 药物 的 剂量 。 
CBT: 认 知 行为 治疗 ; SSRI; 选择 性 5- Yet PEA, 


文 拉 法 辛 dag. PRR) 
取决 于 症状 严重 度 和 共 病 的 数 其 ” 低 : 患者 通常 耗费 时 间 





有 一 些 患 者 尤其 如 此 。 最 常见 的 症状 是 心脏 病症 状 ， 
包括 胸痛 和 心怀 。 胃 肠 道 症状 和 呼吸 系统 症状 也 很 
常见 ， 接 近 一 半 的 PD 患者 伴 有 神经 系统 症状 〈 头 
fifi FN ET AS LY). SESE ve AT HEE PD 的 
临床 表现 复杂 化 (HE 163-3), 


鉴别 诊断 
Hn AE 

严重 抑郁 和 双 相 障碍 经 常会 出 现 显 著 的 焦 虚 
证 状 ， 而 且 在 焦虑 患者 的 鉴别 诊断 中 ， 二 者 常 被 


作为 主要 诊断 。 有 1/3 — 1/289 PD 患者 以 后 发 展 
为 抑郁 证 。 许 多 药物 滥用 ， 包 括 可 卡 因 、 大 麻 、 
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ERARA, FARRE EERE 
发 生 ， 并 在 lOmin 内 达到 高 峰 。 

. OGE, DRAN. oht 

出 汗 

. FARM 

. 呼吸 急促 或 窒息 感 

堵塞 感 

.胸痛 或 胸部 不 适 

. Bebe 

.GEAR. "DRE, PER PR 

。 感 觉 异 常 【麻木 或 刺 痛 感 ) 

10. 发 冷 或 潮 热 

11. 现实 解体 ( 非 真实 感 ) 或 人 格 解体 【与 自己 分 离 丹 ) 
12. 担心 失控 或 精神 错乱 

13. Ar: 


Adapted from American Psychiatric Association: Diagnostic 


1 
yw 
3 
4 
35. 
6 
7 
8 
9 





and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th ed, text rev. 
Washington,DC, American Psychiatric Association, 2000. 


1. AH B 
A. 反复 出 现 意 想不到 的 惊 亚 发作 
B. 至 少 一 次 发 作 以 后 1 个 月 (或 多 个 月 ) 内 ， 存 在 下 
列 一 种 或 几 种 情况 : 
一 直 担 心 再 度 发 作 
= 担 优 发 作 本 身 的 影响 或 发 作 的 后 果 (如 失控 、 心 


WER AEE, RR") 
= 与 发 作 相关 的 行为 明显 改变 
2. 惊 芒 发 作 并 不 是 由 于 物质 (如 药物 滥用 、 处 方药 ) 或 
一 般 季 体 疾病 (如 甲状 腺 功能 亢进 ) 的 直接 生理 作用 
所 致 。 
3. 其 他 精神 库 习 不 能 更 好 地 解释 惊 忍 发作， 诸如 社交 恶 
SELECTOR, suh Red sk fh oo 


苯丙胺 和 咖啡 因 , 都 可 诱发 不 同 于 PD AY GARS 


内 科学 


PD 和 焦虑 症 状 与 13 或 更 多 的 常见 疾病 共存 ， 
包括 非典 型 胸痛 、 帕 金森 病 、 肠 易 激 综合 征 和 慢性 
阻塞 性 肺病 (HE 163-4), PD 的 诊断 不 能 被 概念 化 





1, 对 于 意料 外 的 事件 或 环境 诱发 的 惊 亚 发 作 或 类 惊 妨 症状 
发 生 时 难以 透 避 (或 令 人 难堪 ) 或 找 不 到 有 效 帮 助 的 地 
方 或 情境 产生 焦虑 。 典 型 的 广场 恐怖 症 多 发 生 于 下 列 情 


境 : 独自 离 家 外 出 ， 在 人 和 群 中 或 在 排队 ， 过 桥 ， 坐 公共 
汽车 、 火 车 或 汽车 。 
2. 病 人 回 妖 那些 情境 (如 不 去 旅行 )， 在 无 法 回避 时 忍受 
明显 的 苦恼 或 担心 惊天 发 必 或 类 惊 全 症状， 或 要 求 有 人 
陪伴 。 


Adapted from American Psychiatric Association: Diagnostic 





and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th ed, text rev. 
Washington,DC, American Psychiatric Association, 2000. 


框 163-4 常见 的 与 焦虑 或 惊 恺 症状 相关 的 般 体 疾病 


贫血 

心绞痛 

心律 失常 

UE 
充血 性 心力 衰竭 
电解 质 紊乱 
甲状 腺 功能 亢进 
低 氧 症 

低 血 糖 症 

心肌 梗死 
BARS RBG 
肺 栓塞 

ia IE 
短暂 性 脑 缺 血 发 作 
Wet 





而 排除 在 躯体 疾病 之 外 。 目 前 药物 ， 包 括 拟 交感 神 
经 药物 ， 如 治疗 感冒 和 过 敏 的 药物 ， 也 应 当 作 为 诱 
发 焦虑 症状 的 原因 进行 和 研究。 酒精 和 镇 静 药 物 戒 断 
也 可 导致 焦虑 症状 。 


诊断 方法 


伴 有 多 种 躯体 不 适 频 繁 就 医 的 年 轻 患 者 ， 应 
该 首先 考虑 患 有 PD 及 相关 障碍 。 我 们 应 当 进 行 一 
个 关于 PD、 合 并 抑郁 和 物质 滥用 的 调查 。(PD 的 
患者 几乎 超过 酒精 滥用 患者 的 4 倍 -.) 如 果 可 疑 为 
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西 醚 普兰 " 

X synt p t" 
SUIT C 

氟 伏 沙 明 

帕 罗 西 订 
eri ee 
xdukY 


10 mg/d 

5 — 10 mg/d 
5 — 10 mg/d 
25 mg/d 

10 mg/d 

25 mg/d 
37.5 mg/d 


20 ~ 40 mg/d 
10 — 20 mg/d 
20 ~ 80 mg/d 
50 — 300 mg/d 
20 — 60 mg/d 
50 ~ 200 mg/d 
75 ~ 300 mg/d 


Bal ORL 
氧 硝 西洋 
劳 拉 西 洋 ' 
* 氟 西 订 有 具有 较 长 的 半衰期， 对 副作用 敏感 的 患者 不 宜 使 用 。 


0.25 ~ 0.5 mg, 3 次 /日 
05mg, 2 一 3 次 /日 
05 ~ 1.0mg, 2 一 3 次 /日 





2~6me/d 总 量 
1 一 4mg/d Alit 
2 ~ 10 mg/d 总 量 


' 这 些 药物 可 以 用 于 治疗 惊 轴 笠 到 ， 但 不 具有 美国 食品 和 药品 管理 局 批准 的 适应 证 。 
SNRI :5 羟色胺 - 去 中 是 上 腺 素 再 摄取 抑制 剂 ;SSRI ; 选择 性 5- Xe (opc EDU A FA. 


早期 焦 虚 障碍 患者 ， 可 以 进一步 进行 系统 检查 (如 
内 镜 检查 、 心 导管 搬 管 )。 全 面 的 躯体、 精神 病 学 、 
家 族 和 社会 史 检查 将 有 助 于 正确 诊断 。 

医学 检查 包括 体格 检查 及 全 面 的 神经 系统 检 
查 、 用 药 史 (包括 药店 出 售 的 药物 ) .心电图 检查 (如 
果 患 者 超过 40 岁 ， 并 有 胸痛 和 心脏 病 家 族 史 )、 有 
选择 的 实验 室 检查 (包括 全 血细胞 计数 、 血 生化 和 
促 甲状 腺 激素 检查 )。 如 果 患 者 超过 40 岁 ， 应 怀疑 
非 精 神 性 疾病 所 致 ， 进 行 鉴别 诊断 以 排除 饮 体 疾病 
等 。 


处 理 和 治疗 


有 效 的 研究 证 据 可 用 来 指导 焦虑 障碍 的 治疗 ， 
特别 是 PD 的 治疗 。 最 大 的 挑战 仍然 是 鉴别 出 这 些 
疾病 , 并 开 出 适当 的 处 方 ( 表 163-2)。 最 重要 的 是 ， 
临床 医生 必须 常规 性 地 考虑 PD 诊断 的 可 能 性 。 一 
旦 发 现 ， 治 疗 的 目标 包括 减少 发 病 的 频率 和 症状 的 
强度 ， 并 治疗 伴 有 惊 妨 发 作 的 预期 性 焦虑 。 


最 佳 治疗 


在 精神 科 ， 药 物 治疗 和 行为 治疗 同样 被 证 明 是 
有 效 的 。PD 的 药物 治疗 已 经 被 深入 研究 ， 三 环 类 
抗 抑郁 药 、 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 、 高 效能 葵 二 氮 草 类 
药物 、5 羟色胺 - 去 甲 肾上腺 素 再 摄取 抑制 剂 (CX 
拉 法 辛 XR) 和 选择 性 5- 产 色 胺 再 摄取 抑制 剂 (SSRI) 
在 单一 药物 治疗 时 具有 相似 的 疗效 。 然 而 ， 药 物 副 


作用 、 可 能 的 药物 相互 作用 、 限 制 饮食 和 药物 依赖 
危险 限制 了 前 三 种 药物 的 使 用 。 由 于 SSRI 较 少 的 
副作用 ， 它 已 经 蔡 代 了 老 的 药物 ， 成 为 一 线 治疗 药 
物 ， 而 文 拉 法 辛 被 常规 作为 二 线 药物 使 用 。 抑 郁 症 
药物 治疗 从 起 效 到 发 挥 药理 作用 需要 3 一 4 周 的 潜 
伏 期 ， 而 PD 的 潜伏 期 则 较 短 (2 ~ 3 周 )， 但 是 
PD 患者 对 药物 的 副作用 更 加 敏感 。 

葵 二 氨 草 类 药物 起 效 快 速 ( 几 天 )， 适 合 辅助 
治疗 急性 期 的 患者 ， 它 可 以 弥补 SSRI s chri 
起 效 慢 的 不 足 。 有 足够 的 资料 支持 阿 普 哗 仑 、 氧 硝 
西洋 和 劳 拉 西洋 的 使 用 。 与 需要 的 剂量 相反 ， 苯 二 
氨 草 类 药物 往往 被 长 期 大 量 开 其 处 方 。 

焦虑 障碍 的 药物 治疗 应 当 从 可 能 的 最 小 剂量 开 
始 ， 然 后 缓慢 增加 ， 直 到 症状 改善 的 最 大 剂量 ， 这 
个 剂量 经 常 比 抑郁 症 所 需 的 剂量 要 高 【 低 剂量 开始 ， 
缓慢 加 量 , 逐 渐 加 …… 再 加 )。 在 确定 药物 无 效 之 前 ， 
这 个 剂量 要 持续 足够 的 6 周 时 间 。 

认 知 行为 治疗 (CBT; 例如 ， 心 理 教育 、 症 状 
监控 、 呼 吸 训练 、 注 重 对 身体 感觉 曲解 的 认 知 重建 
以 及 暴露 ) 是 用 来 有 效 治疗 惊 丽 症 状 的 ， 但 它 需 要 
经 过 培训 的 医生 和 忠实 的 患者 。 对 于 一 个 想 摆脱 药 
物 的 患者 来 说 ， 这 一 点 很 重要 。 应 该 告诉 患者 ， 研 
究 表 明 药 物 治疗 和 认 知 行为 治疗 相 结合 能 取得 最 好 
的 疗效 。 

治疗 的 有 效率 是 不 同 的 , 但 是 ， 对照 试验 表明 ， 
在 大 多 数 治疗 中 ,有 50% 一 60% AYA FAME FRE, 
持续 治疗 症状 可 以 完全 缓解 。 文 拉 法 辛 被 证 实 可 以 
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减轻 惊 丸 的 严重 程度 和 广场 念 怖 症状 ， 但 是 在 最 终 
无 症状 时 ， 并 不 比 安奈 剂 好 。PD 是 一 种 慢性 疾病 ， 
通常 需要 维持 治疗 ， 并 经 常 遗 留 有 残留 症状 。 最 佳 
治疗 期 限 并 没有 详 述 ， 复 发 是 常见 的 ， 尤 其 是 在 中 
断 维 持 治疗 时 。 广 场 妃 怖 完 和 其 他 精神 病 共 病 被 认 
为 是 预后 不 良 的 危险 因素 。PD， 尤 其 合并 抑郁 症 和 
物质 滥用 ， 会 增加 患者 自杀 的 危险 。 

PD 的 最 佳 管理 包括 :估计 自杀 和 危险， 评估 并 
了 解 功 能 损害 的 程度 ， 建 立 并 保持 一 种 治疗 联系 ， 
为 患者 及 其 家 庭 提供 教育 ， 与 其 他 医生 联系 《这 在 
避免 不 必要 的 诊断 试验 中 起 到 巨大 的 作用 )， 并 帮 
助 患 者 学 会 如 何 发 现 复 发 的 早期 征象 。 应 鼓励 患者 
限制 对 咖啡 因 及 相仿 药物 的 消费 ， 并 禁止 使 用 非法 
物品 。 

对 于 治疗 PD， 最 近 的 研究 表明 ， 一 个 基于 初 
级 保健 机 构 的 合作 模式 治疗 更 加 有 效 ， 费 用 也 更 加 
低廉 。 这 种 模式 包括 由 初级 保健 医生 (在 精神 科 医 
生 的 指导 下 ) 提供 的 规范 药物 管理 ， 并 有 六 次 CBT 
相 补充 ， 同 时 由 中 级 行为 健康 专家 提供 电话 随访 。 

当 和 患者 有 下 列 情况 时 , 需 考虑 转 诊 精 神 科 医师 : 
为 明确 诊断 (会诊 )， 自 杀 患 者， 试用 两 种 一 线 药 
物 治疗 失败 时 ， 治 疗 广场 恐怖 症 ， 需要 心理 治疗 时 
{ 如 显著 的 生活 应 激 源 、 支 持 系统 有 限 ) ， 患 者 有 精 
神 病 共 病 且 病情 不 稳定 时 (如 持续 的 抑郁 症状 、 精 
神 活性 物质 滥用 )， 或 者 当 最 佳 治疗 超过 初级 保健 
机 构 的 时 间 限 制 时 。 
避免 治疗 错误 

关于 PD 的 主要 治疗 错误 是 误诊 和 误 治 。 在 确 
定 药 物 治疗 失败 之 前 ， 药 物 治疗 应 当 有 足够 长 的 时 
(ap (6 周 ) 和 足够 高 的 剂量 ( 达 最 大 值 )。 很 重要 的 
一 点 是 告诉 患者 从 治疗 到 有 效 需 经 历 一 周 左右 的 时 
间 。 另 外 ， 证 据 还 显示 药物 和 心理 治疗 的 结合 比 任 
何 一 种 治疗 模式 都 更 加 成 功 。 对 药物 治疗 来 说 ， 精 
神 科 医生 转 诊 心理 治疗 专家 将 是 药物 治疗 的 一 个 重 
要 补充 。 医 师 要 说 愤 地 长 期 使 用 茶 二 氮 草 类 药物 ， 
因为 它 有 导致 药物 依赖 的 危险 。 


展望 
焦虑 障碍 患者 所 表现 的 复杂 性 和 挑战 必须 被 包 


括 在 早期 的 治疗 之 中 。 研 究 人 员 应 当 继 续 探 求 新 的 
治疗 方法 ， 特 别 是 注意 到 有 40% ~ 50% 的 患者 对 
现 有 治疗 没有 任何 反应 。 应 当 提 倡 联合 治疗 和 自助 
治疗 模式 的 研究 (包括 以 因特网 为 基础 的 信息 源 )。 
神经 成 像 技 术 发 展 很 快 ， 有 助 于 解释 一 些 这 样 的 问 
题 ， 同 时 人 们 也 在 探索 心理 治疗 原理 。 必 须 进 一 步 
研究 这 些 常见 疾病 的 有 效 可 行 的 诊断 方法 。 跨 学 科 
联系 和 多 模式 干预 仍 将 是 有 效 治疗 焦虑 障碍 患者 的 
关键 。 


( 谷 岩 $ BÄ b 妍 R) 
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抑郁 症 


引言 
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抑郁 是 一 种 常见 的 非 病 理性 情绪 体验 ， 也 是 一 种 特殊 的 生理 心理 性 紊乱 。 这 两 种 含义 并 不 一 样 。 抑 邦 
症 作 为 一 种 疾病 ， 具 有 一 系列 特殊 的 症状 、 体 征 和 特点 。 它 是 一 种 终生 复发 性 疾病 ， 全 世界 有 10% ~ 20% 
的 人 霜 患 抑郁 症 。 它 影响 一 个 人 的 工作 和 家 庭 生活 ， 死 亡 率 为 15%。 


病因 学 和 发 病 机 制 


抑 帮 证 产生 于 单 膀 类 神经 递 质 的 紊乱 失调 。 它 
的 维持 基 由 于 随后 的 神经 激素 变化 ， 涉 及 下 丘脑 - 
垂体 -甲状腺 和 下 丘脑 -甲状 腺 轴 。 这 些 联合 变化 
最 终 导 致 核酸 转录 的 变化 。 最 有 影响 力 的 病因 学 
因素 是 遗传 。 抑 邦 症 的 危险 也 可 通过 早年 创伤 而 获 
得 ， 这 种 创伤 可 以 “导入 ”扩大 的 神经 激素 紧张 反 
应 。 其 他 内 科 疾 病 或 干预 可 能 会 引起 继 发 性 抑郁 综 
合 征 ， 最 显著 的 是 甲状 腺 功能 减退 以 及 影响 中 枢 单 
胺 神经 传递 的 抗 高 血压 药物 。 中 毒 或 者 戒 断 期 间 多 
种 物质 也 会 引起 继 发 性 抑郁， 尤其 是 酒精 、 可 卡 因 
和 兴奋 剂 。 


临床 表现 


尽管 临床 上 明显 的 抑郁 症 出 现在 30 — 40 V, 
但 是 抑郁 症 可 以 起 病 于 任何 年 龄 ， 包 括 儿童 早期 。 
症状 表现 因 人 而 异 ， 而 且 贯 穿 整个 生命 周期 ， 但 是 
核心 特征 通常 出 现 于 发 作 期 (图 164-1 和 164-2), 
如 《精神 障碍 诊断 与 统计 手册 》 第 4 版 (DSM-IV) 
所 述 ， 这 些 症 状 包括 :情绪 抑 帮 或 兴趣 缺乏 ;食欲 
增加 或 减少 ， 睡 眠 增加 或 减少 ， 活 动 减缓 IF ， 
过 分 自 南 、 无 价值 感 或 负 罪 感 ,性 欲 减退 + 思维 迟缓 、 
记忆 力 减 退 或 注意 力 不 集中 ， 以 及 反复 出 现 死亡 或 
自杀 的 想法 。DSM-IV 要 求 同 时 存在 5 个 症状 或 体 


征 ， 并 至 少 持续 2 周 才能 确定 诊断 ， 但 是 许多 医生 
认为 患者 如 果 具 有 3 个 或 4 个 症状 就 可 以 确定 诊断 。 
抑郁 情绪 并 非 总 是 最 突出 的 症状 ， 甚 至 有 时 并 不 存 
在 。 常 见 症 状 有 失眠 、 紧 张 、 驱 体 疼 痛 或 记忆 变化 。 
Tips Eme PEE HUS, enr DOE Sb ER ROTE 
症状 ， 如 幻 听 、 贫 穷 或 罪恶 的 妄想 。 抑 郁 发 作 可 以 
存在 应 激 源 ， 但 也 可 以 没有 ， 而 且 报道 指出 应 激 小 
通常 实际 上 是 抽 郁 早期 的 结果 而 不 是 病因 。 


鉴别 诊断 
适应 障碍 
适应 障 碍 中 抑郁 情绪 有 明确 的 应 激 源 ， 但 并 非 


所 有 的 抑 帮 证 状 群 均 出 现 或 只 是 短暂 出 现 (<2 周 )。 
适应 障碍 对 抗 抑 稳 药物 无 效 ，。 


Rint sR, AB Aa 


大 约 20% 的 抑 帮 症 患 者 实际 上 存在 未 被 认识 
到 的 双 相 型 情感 障碍 。 公 认 的 双 相 再 障碍 类 型 包括 
双 相 开 型 和 双 相 T 型 ， 主 要 区 别 在 于 躁 狂 相 的 严重 
WE, XU [型 需要 一 生 某 一 时 期 出 现 躁 狂 症 的 充分 
发 作 。 双 相 开 型 仅仅 需要 轻 紧 狂 发 作 。 因 为 轻 躁 狂 
常常 发 作 短暂 并 没有 功能 障碍 ， 因 此 很 容易 被 忽略 。 
因为 双 相 障碍 中 的 抑郁 相 与 单纯 的 抑郁 障碍 ( 单 相 ) 
不 容易 区 别 ， 双 相 开 型 障碍 很 容易 被 误诊 为 单 相 抑 
邦 症 。 西 种 疾病 的 鉴别 很 重要 ， 因 为 双 相 障碍 需要 
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图 164-1 抑郁 的 面相 。 





“医生 ， 我 得 了 什么 病 ?“ 


不 同 的 治疗 方法 ， 心 境 稳定 剂 优 于 抗 抑郁 剂 。 
3o A ER Pops 


抑郁 症 可 能 是 物质 滥用 的 直接 结果 ,但 也 可 能 
作为 一 种 独立 的 并 发 于 物质 滥用 的 共 病 而 存在 。 纯 
粹 的 继 发 于 物质 滥用 的 抑郁 症 ， 在 物质 戒 断 几 天 到 
- 周 内 会 得 到 明显 的 缓解 。 如 果 在 这 一 段 时 间 内 抑 
郁 没有 得 到 改善 ， 就 需要 恰当 的 治疗 。 作 为 共 病 ， 
物质 滥用 会 影响 到 抑郁 症 的 发 病 、 病 程 以 及 治疗 。 
抑郁 症 常 常 与 酒精 、 可 卡 因 、 阿 片 类 成 净 同 时 发 生 。 
酒精 中 毒 会 增加 自杀 的 风险 ， 所 有 酒精 中 毒 并 引起 
抑 帮 的 个 体 都 应 该 进行 自杀 的 评估 。 酒 精 依赖 会 增 
加 患 严重 抑郁 症 的 可 能 ， 相 反 ， 严 重 抑郁 症 也 增加 
终生 出 现 酒精 依赖 的 可 能 。 可 卡 因 成 瘾 所 致 的 抑郁 
症 的 治疗 ， 在 使 用 抗 抑郁 剂 的 同时 还 要 针对 成 疗 进 


行 治疗 。 阿 片 类 依赖 的 治疗 通常 会 使 抑郁 症状 得 到 
改善 。 然 而 ， 与 抗 抑郁 剂 治疗 其 他 药物 成 瘤 所 致 的 
抑郁 相似 ， 在 阿片 类 依赖 未 经 治疗 的 情况 下 ， 抑 邦 
症 的 治疗 会 产生 混杂 的 结果 。 


MKF ARK AG HB 


继 发 于 内 科 疾 病 的 抑郁 症 ， 被 认为 是 无 论 何 时 
抑郁 心境 的 发 生 ， 都 伴随 着 一 种 与 抑郁 症 有 关 的 内 
科 疾 病 。 这 包括 甲状 腺 功能 亢进 、 艾 迪生 病 或 库 欣 
病 、 胰 腺 癌 、AIDS、 肺 结核 、 多 发 性 硬化 、 卒 中 、 
阿尔 茨 海 默 病 、 帕 金森 病 以 及 精 尿 病 。 有 时 抑郁 症 
可 能 是 未 被 发 现 的 全 身 疾病 的 首要 表现 ， 因 此 ， 病 
忠和 合理 的 医学 评价 应 该 是 所 有 新 抑郁 症 病例 的 标 
准 评估 的 一 部 分 。 抑 邦 症 也 可 以 由 各 种 常用 的 药物 
引起 ， 包 括 糖 皮 质 激素 和 干扰 素 。 尚 没有 是 够 的 证 
据 表明 p- 受 体 阻 灌 剂 会 引起 抑郁 症 。 


诊断 方法 


考虑 到 不 仅 有 抑郁 情绪 的 患者 存在 有 抑郁 症 ， 
以 失眠 、 焦 虚 、 精 力 碱 退 、 慢 性 疼痛 或 认 知 改变 为 
首要 主诉 的 患者 也 可 能 存在 抑郁 症 。 只 有 根据 病史 
和 观察 到 的 症状 和 体征 符合 诊断 标准 时 ， 才 能 确定 
诊断 。 优 秀 的 自 评 工 具 ， 如 Zung、Beck 或 PHQ-9 
抑郁 量 表 ， 有 助 于 诊断 。 当 症状 起 始 隐 工 时 ， 家 庭 
成 员 或 亲密 伙伴 提供 的 信息 非常 珍贵 。 诊 断 的 评估 
必须 包括 既往 发 作 持续 的 时 间 和 频率 ， 以 及 过 去 一 
段 时 间 是 否 存在 心境 高 涨 。 这 些 信息 对 于 以 后 的 治 
疗 计 划 ， 包 括 确定 疗程 ， 都 是 非常 必要 的 。 每 一 个 
评估 必须 包括 对 自杀 风险 的 询问 。 用 最 简单 的 方式 
开始 这 种 询问 :“ 你 有 过 死亡 的 想法 或 以 任何 方式 
伤害 自己 的 想法 吗 ?” 想 死 或 自杀 在 抑郁 症 中 是 非 
常常 见 的 。 最 常见 的 是 ,他们 只 停留 在 观念 的 水 平 ， 
可 以 在 门诊 治疗 。 然 而 ， 在 小 部 分 患者 中 ， 厌 世 观 
念 伴随 自杀 意图 或 特定 的 自杀 计划 ， 这 必须 尽快 请 
精神 科 会 诊 或 住院 治疗 。 有 自杀 企图 中 以 及 存在 精 
神 病 、 物 质 小 用 或 严重 的 孤僻 会 增加 自杀 的 风险 。 


处 理 和 治疗 
处 理 抑郁 症 最 重要 的 原则 是 将 其 视 为 一 种 终身 


疾病 ， 单 次 发 作 后 复发 率 至 少 为 50%。 随 着 每 一 次 
发 作 ， 复 发 率 不 断 升 高 。 严 重 发 作 的 间 期 残留 慢性 
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图 164-2 ”抑郁 ( 单 相 ) 。 





独 都 症 是 一 种 生物 化 学 介 导 的 状态 ， 更 可 能 
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症状 的 比率 也 升 高 。 治 疗 计划 必须 考虑 到 患者 的 教 药物 治疗 通常 开始 选用 一 种 选择 性 5- F 0I 


育 和 疗程 。 第 二 个 最 重要 的 原则 是 ， 虽 然 所 有 的 抗 ”再 摄取 抑制 剂 (SSRI) 类 抗 抑郁 剂 ， 包 括 气 西 汀 、 
抑郁 剂 都 有 相似 的 疗效 ， 但 患者 之 间 对 药物 的 反应 — eM, OP PET, PE A PA. Un 
和 耐 受 性 存在 着 很 大 的 差异 。 许 多 患者 在 找到 适合 — 果 个 人 史 或 家 族 史 中 有 对 某 种 抗 抑郁 剂 有 良好 的 疗 
他 们 的 药物 前 ， 往 往 要 尝试 不 只 一 种 抗 抑 郁 剂 。 效 , 那么 这 种 药物 应 作为 首选 药物 。 如 果 经 济 困难 ， 
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传统 的 三 环 类 抗 抑郁 剂 同样 是 一 种 好 的 选择 。 对 于 
首选 药物 ，60% ~ 70% 的 患者 至 少 会 有 部 分 疗效 。 
如 果 有 必要 进一步 治疗 ， 那 么 一 种 以 循 证 为 基础 的 
计算 程序 可 用 来 指导 治疗 (参阅 Texas Medication 
Algorithm Project 网 站 )。 通 常 的 程序 是 : (0) 在 耐 
受 的 情况 下 ,每 1 一 2 周 增加 剂量 ; (2) 增加 锂 盐 
或 三 而 甲状 腺 胺 酸 (25 ~ 50 meg) ,作为 一 种 增 效 剂 ， 
(3) 换 用 同类 药品 中 的 不 同 药物 或 换 用 不 同类 药物 
( 安 非 他 酮 、 文 拉 法 辛 、 度 洛 西 汀 、 米 氮 平 、 三 环 类 、 
单 胺 氧化 醇 搞 制剂 )，(4) 合用 抗 抑郁 剂 (SSRI+ 安 
非 他 酮 或 三 环 类 ， 文 拉 法 辛 + 米 氨 平 )，(5) 考虑 电 
休克 治疗 ， 在 所 有 对 抑郁 症 的 身体 治疗 中 ， 它 具有 
最 高 的 有 效率 。 最 近 批 准 的 一 项 迷走 神经 刺激 ， 它 
使 用 一 个 植 入 装置 ， 通 过 迷走 神经 传送 大 脑 深 部 刺 
激 ， 这 项 治疗 可 以 使 对 其 他 治疗 无 效 的 难 治 性 个 体 
多 达 30% 得 到 绥 解 。 

对 于 轻 、 中 度 抑郁 症 ， 心 理 治疗 和 药物 治疗 有 
着 同样 的 效果 ， 但 对 于 重度 抑郁 症 来 说 ， 并 非 如 此 。 
为 抑 帮 症 而 特殊 设计 的 心理 治疗 、 认 知行 为 治疗 和 
特殊 的 人 际 关系 心理 治疗 ， 都 被 证 实 具 有 很 高 的 疗 
效 。 心 理 治疗 合并 药物 治疗 是 一 个 最 好 的 治疗 方案 。 


最 佳 治疗 


抑郁 症 的 最 佳 治疗 需要 一 个 系统 的 方法 ， 使 用 
常规 盘查 、 药 物 管理 计算 手册 (目标 是 充分 绥 解 症 
状 ) 以 及 充分 的 治疗 时 间 。 

及 时 的 心理 教育 和 药物 管理 后 ， 对 抑郁 症 进 
行 常规 和 全 面 的 第 查 ， 对 减少 一 般 医 疗 机 构 中 的 
发 病 率 是 适宜 和 有 效 的 ， 这 是 治疗 取得 成 功 的 一 
个 必要 起 点 。 可 以 使 用 先前 提 到 的 任何 一 种 简短 
的 自 评 工具 。 

抗 抑 邦 剂 治疗 的 目标 基 病 情 全 面 缓解 ， 而 不 是 
部 分 症状 的 减少 。 随 着 时 间 和 付出 努力 ， 至 少 70% 
的 抑郁 症 患者 能 够 达到 这 个 目标 。 然 而 ， 在 开始 药 
物 治 疗 后 仅 有 25% 的 患者 能 够 全 面 缓解 ， 两 次 干预 
后 有 50% 得 到 全 面 缓解 。 因 此 ， 达 到 最 后 的 目标 需 
要 对 每 一 个 评估 常规 监测 全 部 的 症状 (使 用 一 种 先 
前 提 到 的 症状 评分 量 表 )， 并 且 使 用 一 种 系统 的 方 
法 来 促进 治疗 ， 如 果 在 一 特定 时 期 内 不 存在 初步 改 
善 的 话 。 得 克 萨 斯 药物 计算 规则 项 目 对 这 个 过 程 提 
供 了 优秀 的 详细 的 示例 。 

最 好 单 次 发 作 后 使 用 抗 抑郁 剂 持续 治疗 至 少 6 一 
12 个 月 以 防止 复发 。 有 证 据 显 示 ， 长 期 采用 抗 抑郁 


剂 治疗 、 心 理 治疗 或 两 种 治疗 一 起 使 用 ， 能 安全 、 
显著 降低 未 来 的 复发 率 。 对 于 出 现 一 次 以 上 抑郁 发 
作 或 慢性 反复 发 作 的 抑郁 症 患 者 ， 应 坚决 考虑 这 种 
治疗 。 


避免 治疗 错误 
不 情 是 治疗 


美国 食品 和 药品 管理 局 (FDA) 有 关 可 能 会 发 
生 治疗 相关 自杀 行为 的 黑匣子 警告 ， 有 可 能 被 误解 
为 是 一 种 拒绝 开始 抗 抑 邦 剂 治疗 的 警告 。 有 证 据 持 
续 表 明 ， 不 治疗 的 风险 要 高 于 治疗 的 风险 。 在 FDA 
警告 中 ， 更 重要 的 信息 是 一 旦 治疗 开始 ， 就 应 给 予 
充分 的 监测 ( 见 下 文 )。 


未 能 识别 抑 孝 症 是 双 相 型 障碍 的 一 部 分 


双 相 型 抑 邦 的 患者 一 开始 对 抗 抑郁 剂 就 有 反 
应 ,但 好 像 不 能 维持 他 们 的 疗效 ， 而 且 经 常 随 着 时 
间 而 恶化 ， 因 为 抗 抑郁 剂 会 导致 心境 转 相 。 这 些 患 
者 需要 心境 稳定 剂 ， 而 且 最 好 要 经 常 请 精神 科 专 家 
会 诊 。 
监测 不 足 


影响 安全 和 不 坚持 治疗 的 问题 出 现 于 用 药 的 前 
4 一 6 周 。 在 此 期 间 ， 通 过 人 员 或 电话 进行 监测 ， 至 
少 每 1 一 2 周 进行 一 次 ， 而 且 包括 对 药物 耐 受 性 和 起 
X (EE) 的 评估 ,以 及 每 日 遵 医 电 的 重要 性 的 教育 。 
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影响 儿 茶 酚 胺 能 神经 传递 的 一 个 或 更 多 的 基 
因 ， 对 预测 应 激 性 生活 事件 后 抑郁 症 的 患 病 风险 带 
来 希望 。 随 着 时 间 的 推移 ， 这 些 发 现 会 为 临床 提供 
关于 抑郁 障碍 有 价值 的 生物 学 标志 。 使 用 脑 功能 成 
像 和 分 子 生 物 学 的 研究 将 会 切实 促进 我 们 理解 抑 邦 
症 的 神经 回路 ， 以 及 在 抑郁 症 发 病 、 维 持 和 痊愈 过 
程 中 ， 突 触 和 细胞 核 之 间 发 生 了 什么 。 

抗 抑 部 药 治疗 作用 机 制 的 新 进展 

有 很 多 患者 对 有 效 的 治疗 却 没 有 反应 ， 所 有 的 
研究 倾向 集中 于 染色 体 结合 的 活动 度 上 。 调 查 研究 
的 例子 包括 抑郁 症 中 阻 潜 下 丘脑 - 垂体 - 肾上腺 轴 
过 度 兴 奋 的 因子 、 经 颅 磁 刺 激 和 其 他 形式 的 深部 脑 


刺激 。 


公共 教育 


降低 抑 邦 症 发 病 率 和 死亡 率 的 唯一 最 重要 的 障 
碍 是 未 能 寻求 治疗 。 关 于 抑 邦 症 的 公共 教育 还 落后 
于 其 他 常见 疾病 健康 信息 的 教育 。 投 资 公 众 资源 ， 
发 展 针 对 抑 邦 症 的 有 组 织 的、 持续 的 筛 碍 和 健康 教 
育 计划 ， 将 影响 抑郁 症 的 负担 ， 这 样 的 做 法 能 带 来 
至 少 不 低 于 生物 学 进展 的 效应 。 


(FRA iR BLA 王 长 奇 E) 
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失去 喜爱 的 对 象 会 引起 一 系列 复杂 的 生理 、 心 理 和 社会 反应 。 关 于 悲 协 的 定义 不 尽 相同 ， 但 悲 协 一 般 
是 指 丧 失 亲 人 后 的 心理 反应 ， 失 去 本 身 是 丧 亲 ， 翡 司 的 社会 性 表达 是 居 形 。 由 于 文化 和 家 庭 上 的 差异 ， 社 
会 表达 也 相差 悬殊 ， 因 此 悲情 也 会 由 于 丧 亲 者 的 心理 构成 以 及 丧 亲 的 性 质 而 有 所 不 同 。 悲 司 是 对 表亲 的 一 
种 心理 反应 。 一 个 人 可 能 由 于 虚度 了 青春 和 错过 了 机 会 或 者 失去 一 些 珍爱 的 对 象 【 如 宠物 ， 甚 至 是 没有 生 
命 的 物体 ) 而 悲伤 。 哀 悼 失去 的 爱人 会 诱发 更 显著 的 与 临床 有 关 的 反应 ， 但 是 其 他 丧失 也 不 能 忽视 。 本 章 


将 集中 讨论 悲情 以 及 死亡 之 后 的 各 种 病理 性 悲情 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


悲 协 发 展 为 病理 性 翡 协 的 风险 增加 与 南 亲 相关 
因素 以 及 翡 协 者 本 身 的 心理 因素 有 关 。 突 然 的 、 没 
有 预兆 的 以 及 过 早 的 死亡 很 可 能 会 导致 负面 结果 。 
如 果 亲 人 是 死 于 可 怕 的 场景 中 (如 鞭 力 死亡 、 自 
然 灾 害 或 交通 事故 死亡 )， 那 么 表亲 者 会 出 现 创伤 
Ja EER, GAA FE. MRR AEF IE 
他 情况 ， 则 更 令 人 难以 接受 。 失 去 配偶 或 孩子 ， 
或 者 是 在 儿童 和 青春 期 失去 父母 ， 这 是 一 件 创伤 
性 的 重大 生活 事件 。 多 重 表亲 、 自 杀 或 谋杀 致死 
会 使 悲 其 复杂 化 。 与 此 同时 生活 中 出 现 的 危机 和 
压力 ， 如 交通 事故 、 疾 病 、 与 亲人 分 离 、 人 际 关 
系 困难 、 失 业 或 心灵 创伤 ， 都 可 能 会 给 丧 亲 者 带 
来 严重 的 伤害 ， 以 至 于 他 们 的 心灵 受 尽 折 磨 ， 而 
没有 精力 去 承受 翡 协 。 

有 些 人 可 能 更 容易 出 现 病理 悲 协 。 缺 乏 社 会 支 
持 会 使 结果 更 精 粒 。 对 于 既往 有 精神 病史 和 自杀 史 
的 患者 ， 临 床 医生 要 非常 密切 地 监视 他 们 悲 协 过 程 
中 的 问题 。 丧 亲 者 与 死者 之 间 关 系 的 性 质 也 会 导致 
NEM. AUR HC HOBIOXS S9 EREA E [n] 
失去 相互 关系 中 其 中 任何 一 个 伙伴 的 人 需要 迅速 建 
立 一 个 新 的 类 似 的 关系 ， 以 度 过 悲 协 的 阶段 。 
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临床 表现 


正常 的 悲 其 表现 为 多 种 形式 。 对 竺 死亡 最 初 的 
有 反应 通常 包括 震惊 、 怀 疑 和 麻木 感 。 并 亲 者 表现 出 
寻找 行为 ,包括 看 到 死者 的 形象 、 听 网 他 (她 ) 的 
声音 或 感觉 到 他 (她 ) 的 抗 摸 (图 165-1)。 这 种 纪 
觉 体验 可 能 持续 几 周 或 者 几 个 月 ， 但 不 认为 这 是 病 
态 的 。 最 初 的 震惊 之 后 ， 一 段 时 间 的 强烈 痛苦 和 情 
绪 接 是 而 至 ， 所 有 可 以 想象 的 情绪 都 会 被 经 历 ， 并 
上 且 情绪 波动 很 大 。 许 多 植物 神经 系统 的 抑郁 症状 ， 
如 精力 减退 、 食 欲 不 振 、 体 重 下 降 或 失眠 等 ， 可 以 
持续 数 月 。 莫 人 其 的 最 后 阶段 是 心灵 的 重建 ， 可 能 需 
要 数 年 的 时 间 。 虽 然 大 多 数 形 亲 者 期 待 着 这 段 时 期 
结束 并 回归 正常 ， 但 袁 亲 引起 的 心理 学 改变 却 持续 
终生 。 

总 之 ， 专 家 认为 翡 协 的 这 些 阶段 是 存在 的 ， 但 
是 因 人 而 异 ， 所 以 很 难 限 定 正常 悲 盎 的 界线 。 对 某 
一 个 体 无 法 规定 或 预测 时 间 窗 ， 任 何 阶段 的 体验 减 
轻 或 者 非 线性 进展 也 不 能 提示 病态 。 由 于 人 们 的 心 
理 差异 、 个 人 经 历 及 文化 期 望 的 变异 性 ， 阶 段 模式 
提供 了 概括 性 内 容 ， 但 无 法 说 明 心 理 差 异 、 个 人 史 、 
或 者 文化 预期 性 等 变量 。 大 部 分 人 逃避 痢 苦 ， 并 且 
试图 抑制 悲 协 的 表达 。 这 种 抑制 与 潜在 的 痛苦 会 发 


图 165-1 Hf 


表亲 者 会 出 现 “ 寻 找 ” 的 行 
为 包括 看 见 失去 的 订 人 ， 
听 到 他 或 她 的 声音 ， 或 感觉 
Bit og fe SE 


ef 


生 妥 协 。 这 种 痛苦 深度 的 部 分 表达 可 以 被 感知 为 多 
余 的 以 及 意外 的 。 

对 周年 纪念 的 反应 会 唤起 最 初 的 悲 协 ， 这 种 情 
况 不 仅 在 死者 周年 纪念 时 出 现 ， 也 会 在 重要 的 节 假 
日 或 者 看 到 与 死者 有 关 的 提示 物 时 出 现 。 形 亲 者 到 
了 父母 去 世 的 年 龄 时 经 常会 有 短暂 的 翡 协 。 上 述 的 
周年 纪念 反应 是 无 意识 的 ， 人 们 只 体验 到 症状 ， 但 
不 理解 具体 内 容 。 

斐 协 伴 有 生理 变化 。 有 证 据 显 示 会 出 现 大 量 的 
生理 改变 ， 包括 人 免疫 力 下 降 、 肾 上 腺 皮质 活动 增加 、 
催乳 素 增加 和 生长 激素 分 小 增 多 。 但 这 些 改变 的 临 
床 意义 尚未 明确 。 翡 协 之 后 发 生 可 诊断 疾病 的 相关 
危险 研究 仍 不 确定 。 一 些 研 究 表明 配偶 死亡 的 丧 亲 
者 死亡 率 增 高 ， 但 总 体 风险 仍然 较 低 。 


鉴别 诊断 


悲 协 的 病理 形式 是 时 间 过 程 或 者 强度 的 显著 异 
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SORA LAE 重要 的 节 扔 日 或 者 
看 到 与 死者 有 关 的 提示 物 时 出 现 


Sar 导致 严重 抑郁 发 作 ， 主 要 
状 包括 和 





常 。 当 悲 协 的 表达 显著 低 于 预 铸 的 情况 时 ， 会 表现 
为 没有 翡 协 或 者 坚决 否认 悲 协 。 延 迟 性 悲 协 是 另外 
-种 时 间 过 程 的 异常 ， 因 为 翡 协 的 表达 没有 原因 的 
延迟 或 中 止 。 塌 协 在 延迟 之 后 会 有 一 个 典型 的 过 程 。 
慢性 翡 协 会 持续 数 年 旦 一 直 十 分 强烈 ， 这 会 阻碍 个 
人 的 发 展 和 建立 新 的 感情 关系 。 病 理性 悲 类 以 这 些 
时 间 过 程 或 者 强度 的 异常 为 特征 ， 可 以 与 正常 的 翡 
协 相 划分 。 因 此 病理 性 翡 协 凭借 功能 损害 的 程度 来 
鉴别 。 

翡 协 会 导致 严重 抑郁 发 作 ， 斐 协和 抑郁 共有 一 
些 症状 , 包括 精力 减退 、 食 欲 下 降 和 睡眠 减少 。 因 
为 这 些 共存 症状 ， 不 容易 将 二 者 相 鉴别 。 以 自我 缺 
失 为 特征 的 症状 ， 如 过 度 自 南 、 自 杀 观 念 或 者 无 价 
值 感 ， 均 提示 有 严重 抑郁 。 单 纯 的 与 外 界 隔离 是 典 
型 的 正常 悲 册 。 严 重 的 精神 运动 性 迟滞 和 幻觉 (与 
死者 发 生 短暂 的 接触 )， 提 示 悲 协 可 能 合并 了 抑郁 
AE. wen 1 个 月 存在 的 抑郁 症状 数量 预示 存 有 
持续 的 抑郁 。 除 此 之 外 ， 上 睡眠 研究 能 把 抑郁 和 悲 二 
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区 分 开 来 。 努 力 避 人 免 斐 其 的 痛 匣 影响 会 导致 滥用 药 
物 、 酒 精 和 一 些 违禁 物质 。 物 质 滥用 需要 积极 治疗 ， 
以 防止 其 进展 带 来 进一步 的 后 果 。 

悲 协 的 患者 通常 会 因为 不 明确 的 引起 身体 痛 茜 
的 症状 寻求 医疗 指导 ， 如 为 了 缓解 疼痛 。 这 种 翡 协 
的 躯体 化 表达 可 以 是 心理 因素 引起 的 ， 或 者 与 丧 亲 
的 生物 学 反应 有 关 。 


处 理 和 治疗 


通常 情况 下 ， 悲 协 都 有 一 个 自我 缓解 的 过 程 ， 
并 不 需要 临床 医师 进行 干预 。 对 患者 进行 支持 和 教 
育 以 帮助 其 预料 悲 协 的 过 程 通常 是 有 效 的 。 对 某 些 
情境 的 敏感 和 对 特定 老 失 产生 的 心理 意义 有 助 于 指 
导 进 一 步 的 治疗 。 有 效 性 和 敏感 性 将 减轻 并 不 复杂 
的 悲 协 。 当 已 出 现 或 预料 会 出 现 并 发 症 时 ， 可 以 采 
取 更 多 特殊 有 效 的 措施 。 值 得 指出 的 一 个 有 效 手段 
HERTHA DL d ar ICE TNI. 
最 佳 治疗 

对 表亲 者 进行 咨询 的 目的 是 推进 翡 城 过程， 或 
使 病理 性 翡 协 转 为 正常 。 多 项 研究 表明 此 方案 是 有 
效 的 。 关 键 是 要 让 患者 回顾 下 列 内 容 : (1) 发 生死 
亡 的 时 期 和 随即 产生 的 感知 党 、 仪 式 和 反应 (2) 
失去 亲人 后 的 生活 史 ， 包 括 好 的 和 坏 的 方面 ，(3) 
丧 亲 后 发 生 了 什么 ， 包 括 社 会 反应 和 支持 以 及 其 他 
应 激 源 ; (4) 对 其 他 家 庭 成 员 的 影响 和 他 们 的 需求 ， 
以 及 他 们 与 表亲 者 的 关系 ，(5) 相似 的 经 历 与 处 理 
方式 ， 包 括 更 时 的 丧失 和 个 人 化 的 处 理 方式 。 设 计 
这 些 调 人 三 研究 是 为 了 有 助 于 丧 亲 者 表达 翡 届 ， 以 及 
对 形 失 这 段 关系 进行 再 评价 ， 这 也 是 解决 过 程 中 两 
个 很 重要 的 方面 。 如 果 悲 协 者 不 愿意 或 不 能 够 从 天 
亲 的 阴影 中 走出 来 ， 那 么 有 必要 调查 研究 一 下 他 
(她 ) 所 经 历 的 精神 创伤 、 抑 郁 及 依赖 需求 。 一 些 
edP ME E Ke. ou BERT AY fei 
tabs, 
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地 点 以 及 与 死者 有 关 的 物品 【如 看 死者 照片 并 加 以 
讨论 ， S SUAE) 有 助 于 级 解 塌 协 。 为 一 般 性 
形 亲 或 者 特 丈 形式 的 失去 而 成 立 的 自助 协会 BL 
HEME, iek CE ILA SCE), PETRI 
新 生 儿 死亡 支持 团体 、 配 偶 支 持 团 体 ] 可 以 提供 支 


持 、 教 育 、 角 色 扮演 和 实用 的 辅助 设备 。 对 亡者 进 
行 描写 (如 坚持 写 日 记 ) 或 者 发 表 声 明 能 建立 优势 ， 
并 且 对 于 丧 亲 者 是 有 价值 的 。 安 排 一 个 对 此 方面 很 
专业 的 精神 科 医 生 进 行 治疗 有 时 也 是 很 适当 的 。 适 
应 证 包括 严重 的 持续 性 悲 协 、 创 伤 性 失去 (尤其 是 
RRAHIM T PTSD 的 症状 )、 严 重 抑郁 或 者 自杀 观 
念 、 失 去 父母 或 同胞 的 儿童 (尤其 是 幸存 的 家 长 患 
有 抑郁 时 ) 。 


避免 治疗 错误 


任何 看 护 者 的 角色 是 减轻 正常 的 翡 德 ， 击 不 要 
以 任何 方式 干预 旭 协 ， 例 如 给 出 一 些 欠 考虑 的 建议 或 
者 提议 任何 宗教 或 其 他 惯常 的 方式 ， 这 也 许 会 妨碍 翡 
协 。 当 然 临床 医师 也 不 应该 阻止 天 亲 者 从 事 适 当 的 活 
动 ， 例 如 瞻仰 已 逝 者 或 参加 匡 礼 或 者 纪念 仪式 。 

正常 或 异常 的 莫 协 均 不 需要 药物 治疗 ， 除 非 出 
现 特殊 的 指 征 。 如 果 使 有 镇静剂， 就 应 该 连续 使 用 
几 个 晚上 ， 并 且 同 时 提供 帮助 和 咨询 。 镇 静 剂 能 损 
BRAM RAM SPAT, MN. uui 
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感觉 良好 。 如 果 出 现 严 重 抑 邦 ， 就 必须 使 用 抗 抑郁 
药物 治疗 。 
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创伤 后 应 激 障 碍 


引言 





创伤 后 应 激 障 碍 { PTSD ) 发 生 于 一 个 事件 之 后 ， 这 个 事件 中 个 体 要 么 亲身 经 历 了 死亡 的 危险 ， 要 么 遭 
受 了 严重 的 伤害 , 要么 目击 或 面临 与 男 一 个 人 同样 的 危险 处 境 。 另 外 ，PTSD 的 发 生还 是 个 体 对 导致 强烈 害 
怕 、 无 助 或 恐惧 感觉 的 事件 的 反应 。 较 多 的 创伤 性 事件 能 使 个 体 产 生 PTSD 的 症状 ， 下 列 人 群 具 有 PTSD 
的 高 发 生 率 和 流行 趋势 : 战场 上 的 退伍 军人 ; 机 动车 碰撞 事故 的 幸存 者 ; 强奸 和 乱伦 事件 的 幸存 者 ; 自然 
灾害 和 人 为 灾害 的 幸存 者 。 

PTSD 有 三 个 主要 症状 群 : (1) 重 现 创伤 性 事件 的 经 历 ; (2) 回避 和 情感 麻木 ; (3) 警觉 性 增高 。 重 
现 现象 ( 如 闪 回 和 楼 梦 ) 是 PTSD 的 标志 。 几 乎 任何 事情 ， 尤 其 同 创伤 相关 联 的 事件 ， 虽 然 未 被 个 体 识别 ， 
但 都 能 触发 闪 回 现象 。 例 如 ， 一 个 强奸 案件 的 幸存 者 不 能 理解 为 什么 她 不 能 站 在 紫 丁 香 的 气味 当中 ， 直 到 
她 回忆 起 在 她 遭受 攻击 的 屋子 里 有 一 个 装着 新 修剪 过 鲜花 的 花瓶 。 

回避 症状 ， 包 括 情 感 麻 木 ， 在 个 体 试图 控制 或 保护 自我 免 受 负面 影响 和 唤起 与 重 现 事件 的 联系 时 频繁 
出 现 。 对 于 幸存 者 而 言 ， 这 可 能 变 得 极端 ， 如 同 在 一 些 病例 中 个 体 变 得 对 广场 忍 怖 以 至 于 成 年 累 月 地 不 出 
家 门 。 情 感 麻木 可 能 是 对 积极 情感 反应 的 压制 和 对 消极 事件 和 情感 的 敏感 性 增加 。 警 觉 性 增高 症状 可 能 包 
括 诸 如 过 于 警惕 和 夸大 的 惊吓 反应 。 睡 眠 紊乱 、 注 意 力 集中 困难 、 记 忆 减 退 也 经 党 在 遭受 PTSD 的 个 体 中 
报道 。 

PTSD 的 症状 通常 在 事件 发 生 后 的 3 个 月 内 发 生 而 在 以 后 数 年 内 不 经 常 出 现 ， 但 并 非 每 一 个 经 历 创伤 
性 事件 的 个 体 都 将 发 展 成 PTSD。 症 状 必须 持续 超过 一 个 月 以 上 才 考虑 是 PTSD。 关 于 PTSD 的 病程 有 着 高 
度 可 变性 。 一 些 人 在 3 个 月 之 内 恢复 ( 急性 PTSD )， 而 另 一 些 人 的 症状 会 持续 更 长 的 时 间 ( 慢性 PTSD )。 

PTSD 影响 了 大 约 770 万 的 美国 成 人 ， 可 发 生 在 任何 年 龄 ， 包 括 儿童 。 女 性 较 勇 性 更 容易 发 展 成 
PTSD， 并 且 有 证 据 表 明 对 该 障碍 的 易 感性 有 可 能 在 家 族 中 遗传 。PTSD 经 常 伴 有 抑郁 、 物 质 滥用 以 及 一 种 
或 多 种 焦虑 障碍 。 在 男性 中 ， 与 PTSD 有 关 的 创伤 通常 是 暴露 于 战斗 中 和 目睹 某 人 唱 受 严重 伤害 或 被 杀 。 
在 女性 中 ，PTSD 的 创伤 大 多 是 强奸 和 性 骚扰 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


和 许多 精神 障碍 一 样 ， 在 PTSD 的 病因 学 中 设 
有 一 个 特定 的 因素 或 一 系列 的 病因 。 可 能 是 生物 、 
心理 、 环 境 因 素 联 合作 用 促成 了 这 一 疾病 的 发 生 。 
学 习 理论 专家 推测 PTSD 609 3: V sp AR E 9 
典 条 件 反射 导致 的 。 例 如 ， 一 个 PTSD 患者 在 亲临 
一 场 创 伤 性 车 祸 事件 后 ， 驾 车 时 可 能 体验 到 焦虑 和 


恐惧 的 增高 。 对 机 动车 的 回避 仅仅 加 强 了 对 它 的 恺 
银 ， 这 就 是 说 如 果 当 汽 蔡 不 在场 时 ， 即 不 焦虑 也 不 
2M, 

从 生物 学 观点 来 看 ， 持 和 的 脑 化 学 改变 在 诊断 
PTSD 的 患者 中 常常 是 明显 的 。 串 有 PTSD 的 人 不 
单 是 对 提醒 创伤 的 事件 ， 而 且 对 任何 心理 压力 有 着 
增强 的 生理 反应 (一 种 夸大 的 惊 跳 反应 )。 当 交感 
神经 系统 被 激活 准备 应 对 紧急 情况 时 ， 蓝 斑 释 放 几 
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茶 酌 胺 神经 递 质 :， 去 甲 径 上 腺 素 和 肾上腺 素 。 许 多 
研究 表明 PTSD 患者 可 能 具有 独特 的 异常 儿 茶 酚 胺 
情况 。 一 些 研究 发 现 患 有 PTSD 的 个 体 ， 其 去 甲 肾 
上 腺 素 - 皮质 醇 比率 较 高 。 


临床 表现 


PTSD 发 生 于 创伤 性 事件 以 后 ， 发 生 PTSD 的 
人 可 能 是 受伤 害 者 ， 或 者 伤害 可 能 发 生 在 其 爱人 身 
上 ， 或 者 这 个 人 目睹 了 一 场 发 生 在 其 他 人 身上 的 伤 
害 性 事件 。 

PTSD 首先 引起 公众 关注 是 与 战场 退伍 军人 
有 关 ， 但 它 可 能 是 多 种 创伤 性 事件 的 结果 。PTSD 
患者 很 容易 惊 跳 ， 变 得 感情 麻木 ， 对 大 多 数 以 
往 热 衷 的 事物 志 失 兴趣 ， 很 难 感受 到 深层 次 的 情 
感 ， 烦 躁 易 怒 ， 变 得 过 分 具有 攻击 性 ， 甚 至 对 他 
人 易 产 生 暴 力 。 他 们 回避 使 他 们 回想 起 创伤 的 地 
点 ， 在 事件 的 周年 纪念 日 经 常 很 痛苦 。 大 多 数 患 
fi PTSD 的 人 白天 在 思想 里 、 晚 上 在 他 们 睡眠 的 
避 梦 中 反复 体验 创伤 经 历 (图 166-1)。 一 些 患者 
会 体验 到 闪 回 一 一 一 种 强烈 的 、 非 常 逼 真 的 创伤 
性 记忆 。 内 回 可 以 由 图 像 . 声音、 气味 或 感觉 组 成 ， 
经 常 由 平常 事情 所 激发 ， 诸 如 研 的 关门 声 或 汽车 
在 路 上 出 现 回 火 。 在 某 些 病例 中 ， 带 有 内 回 症状 
的 PTSD 患者 可 能 老 失 与 现实 的 接触 而 认为 创伤 
性 事件 又 从 头 开始 发 生 。 





鉴别 诊断 


如 果 没 有 明确 的 创伤 性 事件 病史 ， 那 么 就 不 能 
做 出 PTSD 的 诊断 。 其 他 疾病 会 引起 许多 PTSD 的 
症状 ， 这 些 疾病 必须 被 排除 。 物 质 滥用、 抑郁 等 可 
作为 PTSD 的 并 发 首发 生 。 最 具 本 质 特征 的 鉴别 因 
素 是 患者 经 历 了 严重 的 创伤 。 一 些 必须 被 排除 的 疾 
病 包括 适应 障碍 、 抑 邦 症 、 惊 铠 发 作 以 及 物质 滥用 
和 物质 依赖 。 此 外 ， 一 些 案例 中 的 诈 病 者 ， 那 些 人 
假 称 受到 了 精神 创伤 ， 有 时 伪装 PTSD 的 症状 目的 
是 为 了 在 诉讼 案件 中 获得 感情 伤害 的 赔偿 金 。 

急性 应 激 障碍 (acute stress disorder, ASD) 和 
PTSD 是 相似 的 ， 也 是 暴露 在 一 次 创伤 性 事件 之 后 
发 生 。ASD 的 症状 出 现在 创伤 后 4 周 以 内 ， 并 且 持 
续 2 天 到 4 周 。 像 PTSD 一 样 ，ASD 包括 重 现 、 回 
避 和 警觉 性 增高 的 症状 。 但 是 ， 在 确定 诊断 时 每 种 


症状 群 仅 需要 较 少 的 症状 。ASD 具有 更 多 分 离 性 
症状 而 区 别 于 PTSD ， 即 患者 描述 他 们 的 感觉 “好 
像 他 们 处 于 茫然 中 "， 或 者 对 创伤 的 暂时 性 遗忘 。 
ASD 可 以 发 展 成 PTSD， 但 其 对 治疗 更 敏感 ， 因 此 
需要 早期 确诊 和 干预 。 


诊断 方法 


在 诊所 里 诊断 PTSD 患者 可 能 具有 挑战 性 。 诊 
断 常常 潮 诊 ， 因 为 患者 常常 不 愿意 提供 有 关 其 所 
经 历 的 创伤 事件 的 信息 ， 或 者 患者 不 愿 显 现 出 与 
PTSD 有 关 的 症状 。 虽 然 直 接 式 发 问 是 必要 的 ， 但 
确定 诊断 所 需要 的 不 仅仅 是 一 个 症状 的 清单 

为 了 保证 诊断 的 准确 性 ， 对 所 有 焦 虚 和 抑郁 的 
评价 中 应 当 包括 一 个 简短 的 有 关 创伤 的 病史 。 成 年 
人 的 创伤 性 事件 可 以 直接 询问 ， 例 如 ,“ 你 曾经 在 
身体 上 章 受 攻击 或 被 强奸 吗 ? 你 曾经 处 于 一 场 严重 
的 意外 事故 中 吗 ? 你 曾经 处 于 战斗 或 灾难 中 吗 ?“ 
阳性 反应 会 警示 临床 医生 去 进一步 询问 事件 与 目前 
任何 症状 之 间 的 联系 。 创 伤 性 的 童年 体验 需要 给 予 
普通 的 、 安 感性 的 言语 以 使 患者 得 到 放松 :“ 许 多 
人 一 直 思 考 童年 时 令 他 们 和 瓮 惧 的 问题 ， 你 是 这 样 
m 

那些 标志 性 的 梦境 有 助 于 引导 出 患者 在 经 历 
创伤 之 后 的 一 些 细节 (HE 166-1)。 对 于 每 一 个 事 
件 ， 评 佑 者 都 应 当 确定 患者 在 事件 中 或 在 与 其 他 
人 的 亲密 关系 中 是 否 呈 现 出 感情 的 分 离 〈 称 作 述 
情 障碍 )。 这 也 可 以 表明 其 对 情感 反应 普遍 麻木 。 
个 体 以 性 楚 、 回 忆 或 内 回 的 形式 重 现 事件 。 事 件 
包含 极度 的 感情 忧伤 ， 伴 随 受 到 死亡 威胁 或 身体 
的 完整 性 受到 威胁 ， 以 及 无 助 的 感觉 和 无 能 的 型 
惧 。 患 者 回避 地 点 、 活 动 或 者 使 他 们 回忆 起 事件 
的 人 群 。 症 状 需要 持续 出 现 一 个 月 以 上 ， 并 且 个 
体 应 当 体验 到 了 交感 神经 系统 的 功能 亢进 或 过 分 
警觉 ， 这 可 以 包括 失眠 、 易 怒 和 注意 力 集中 困难 。 
和 所 有 精神 科 问 诊 一 样 ， 评 估 患 者 对 自己 或 他 人 
的 紧急 危险 是 必要 的 。 

更 正规 的 测验 和 问 诊 评估 创伤 事件 和 PTSD 的 
方法 也 是 可 用 的 。 测 验 的 选择 和 有 助 于 诊断 的 手段 
应 当 包括 临床 医生 在 恰当 的 时 期 对 他 们 的 心理 测验 
特征 进行 分 析 ， 诸 如 假 阳性 和 假 阴 性 结果 的 比率 、 
灵敏 性 和 特异 性 。 

结构 性 ,诊断 性 访谈 是 临床 研究 中 的 标准 实践 方法 ， 


图 166-1 创伤 后 应 激 障 碍 。 
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还 受 创伤 的 个 体 白天 在 思想 里 、 晚 上 睡眠 时 在 醒 梦 中 都 会 重复 体验 创伤 性 事件 。 





框 166-1 FR: 一 种 用 于 筛 查 创伤 后 应 激 障 碍 患者 的 记忆 


分 离 
重复 体验 
情绪 痛苦 


回避 
症状 持续 一 个 月 以 上 
交感 神经 活动 亢进 或 警觉 性 增高 


它 能 保证 回顾 出 PTSD 症状 的 细节 。 在 临床 环境 中 
很 少 使 用 结构 性 、 诊 断 人 性 访谈 ， 但 可 能 临床 法 庭 实 
践 除外 。 

几 个 自 评 的 测验 被 发 展 成 一 次 性 高 效 低 成 本 的 
方法 用 于 评估 PTSD 的 症状 。 这 些 方法 因 易 于 管理 





而 被 广泛 地 采用 ， 而 且 将 其 作为 结构 性 、 诊 断 性 访 
谈 的 附加 部 分 也 是 有 益 的 。 它 们 经 常 被 作为 PTSD 
的 第 查 方法 ， 但 是 一 些 仪器 上 特定 的 划 界 分 数 能 够 
用 来 导出 PTSD 的 诊断 。 

PTSD 生物 学 基础 测量 的 研究 在 过 去 的 15 年 中 
& 速 发 展 。 研 究 表明 PTSD 改变 了 多 种 生理 学 功能 ， 
并 且 可 能 也 影响 大 脑 的 结构 区 域 。 该 领域 的 研究 结 
果 显 示 根 据 精神 生理 学 指数 在 听觉 、 视 听 党 和 基础 
想象 的 反应 性 不 同 ， 可 以 识别 并 对 PTSD 病例 进行 
分 类 。 测 量 包 括 心率 、 血 压 ， 皮 肤 电 传导 以 及 肌 电 
描 计 术 。 精 神 生理 学 评估 时 间 较 长 ， 患 者 的 负担 和 
花费 也 较 高 。 因 为 其 化 费 高 、 鉴 定 需要 专业 经 验 以 
及 其 他 原因 ， 这 种 评估 将 不 大 可 能 被 临床 医生 广泛 
采纳 ， 更 经 济 的 检测 方法 如 有 助 于 诊断 的 问 诊 以 及 
自 评测 验 被 广泛 应 用 。 
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处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


典型 PTSD 的 治疗 开始 于 一 个 详细 的 评估 和 
制订 一 个 符合 患者 需要 的 治疗 计划 。 通 常 ， 特 定 的 
PTSD 治疗 是 在 患者 脱离 危机 时 开始 的 。 在 PTSD 
特定 的 治疗 开始 之 前 需要 解决 的 危机 包括 : 患者 日 
前 正 暴 露 于 创伤 的 问题 ， 例 如 ， 持 续 的 家 庭 暴 力 、 
虐待 或 者 无 家 可 归 ;严重 的 抑 邦 或 自杀 意念 ， 补 上 度 
PAAR UM PE ， 或 者 需要 进行 酒精 或 药物 的 
解毒 疗法 。PTSD 治疗 的 重要 组 成 包括 : (1) 教育 
创伤 幸存 者 和 他 们 的 家 庭 ， 告 诉 他 们 可 能 的 起 因 、 
PTSD 怎样 影响 幸存 者 和 他 们 的 爱人 以 及 其 他 有 关 
PTSD 症状 的 问题 ， (2) 通过 想象 暴露 于 创伤 性 事 
件 ， 人 允许 幸存 者 在 一 个 安全 、 可 控制 的 环境 中 去 重 
现 事 件 ， 同 时 也 要 认真 检查 他 或 她 与 事件 有 关 的 反 
应 和 信念 ; (3) 让 患者 检查 和 解决 其 强烈 的 情感 ， 
诸如 愤怒 、 羞 耻 或 内 次 等 那些 在 创伤 的 率 存 者 中 常 
见 的 情感 ;(4) 教会 患者 应 付 创伤 后 的 记忆 ,唤起 物 、 
反应 和 情感 而 不 再 不 知 所 措 和 感情 麻木 。 与 创伤 有 
美的 记忆 通常 不 会 在 治疗 后 完全 除去 ， 但 在 掌握 新 
的 应 对 技能 后 变 得 易于 处 理 。 以 上 步 又 仅 代 表 了 通 
常用 于 治疗 PTSD 方法 的 一 部 分 。 

认 知 行为 疗法 (cognitive-behavioral therapy, 
CBT) 包含 在 想法 ( 认 知 ) 上 做 工作 以 及 那些 认 知 
是 怎样 影响 人 的 情感 和 行为 的 。 暴 露 疗法 是 CBT 的 
一 种 形式 ， 对 创伤 的 治疗 来 说 是 独一无二 的 。 它 通 
过 在 一 个 安全 的 、 可 控制 的 环境 中 仔细 、 反 复 、 详 
细 地 想象 创伤 【暴露 ) 来 帮助 幸存 者 面 对 并 使 其 能 
够 控制 那些 曾经 在 创伤 期 间 使 他 们 不 知 所 措 的 恐惧 
和 极度 忧伤 。 在 某 些 病例 中 ， 要 突然 面 对 创 伤 的 记 
忆 和 提醒 物 ， 这 就 是 冲击 疗法 。 对 其 他 个 体 或 创伤 
而 言 ， 对 大 多 数 严重 创伤 渐进 地 运用 放松 技术 和 以 
较 小 令 人 不 安 的 生活 压力 开始 是 更 可 取 的 ， 或 者 通 
过 每 次 重 现 一 段 创伤 经 历 ， 这 种 疗法 叫做 系统 脱 敏 
疗法 。 

和 拱 露 疗法 一 起 ， 针 对 创伤 的 CBT 包 括 : 学 
习 应 对 焦 虚 的 技能 (如 呼吸 再 训练 和 放松 训练 )， 
针对 消极 想法 进行 认 知 重建 ， 愤 经 控 制 训练 ， 淮 备 
面 对 压 力 反应 (不 力 灌输 训练 )， 学 习 应 对 未 来 特 
定 的 创伤 症状 ， 当 创伤 症状 发 作 时 克服 使 用 酒精 和 
药物 的 冲动 ， 以 及 与 人 们 有 效 的 沟通 和 交往 【社会 
技能 训练 或 双人 疗法 ) 。 


E 能 够 缓解 PTSD 患者 常见 的 焦虑 、 抑 
郁 和 失眠 ， 并 且 在 某 些 病例 中 药物 治疗 能 减轻 那些 
由 有 关 创 伤 的 记忆 导致 的 极度 优 伤 和 情感 麻木， 在 
KEM (而 不 是 全 部 ) 临床 试验 中 ， 几 种 抗 抑 邦 药 
物 在 患者 的 改善 中 显示 了 作用 ， 并 且 其 他 经 典 药 物 
在 预备 研究 的 基础 上 将 可 能 是 有 用 的 。 此 时 ， 唯 一 
被 美国 食品 药品 管理 部 门 通过 的 特定 的 治疗 PTSD 
的 药物 是 舍 曲 林 (Zoloft). 

AR ah A iik A PF Ah PE (eye movement desensiti- 
zation and reprocessing, EMDR) (245 3E PEJT 1; M 
CBT 联合 反复 产生 注意 力 交替 的 技术 (眼球 运动 、 
手打 拍子 或 耳 听 音调 )。 虽 然 这 种 治疗 形式 的 理论 
和 研究 仍 在 进展 ， 但 有 证 据 表 明 EMDR 独特 的 治疗 
机 素 一 一 注意 力 交 替 ， 可 以 促进 患者 面 对 和 处 理 创 
伤 性 体验 。 

AIST 经 常 是 一 种 理想 的 治疗 环境 ， 因 为 
创伤 幸存 者 能 够 在 由 其 他 幸存 者 提供 的 安全 、 理 
解 、 移 情 中 分 享 创伤 性 经 历 。 当 集体 成 员 取 得 较 
多 的 了 解 并 且 解 决 了 他 们 的 创伤 ， 他 们 通常 感到 
更 加 自信 和 和 能够 相信 他 人 。 当 他 们 讨论 和 分 享 他 
tT Peng fp hs rs EIE OS AE. ADAC, RE, 害怕 、 
sem dati, 448 A C E 9] "rg ifi d 
是 过 去 。 讲 一 个 人 的 故事 (创伤 叙述 ) 并 且 直 面 
与 创伤 有 美的 悲痛 、 焦 虚 和 内 次 ， 使 许多 幸存 者 
能 够 应 对 他 们 的 症状 和 记忆 以 及 他 们 生活 中 的 其 
他 方面 。 

foy Wc Bay Jj) co Rr: 关注 于 由 创伤 性 事件 
导致 的 情感 冲突 ， 尤 其 当 冲 突 涉及 早期 的 生活 经 验 
时 。 通 过 对 一 个 平静 的 、 感 情 投 入 的 、 有 同情 心 的 
和 不 加 评判 的 治疗 专家 重 述 创 伤 性 事件 ， 使 幸存 者 
得 到 了 比较 大 的 自尊 感 ， 开 发 了 有 效 的 方法 去 思考 
和 应 对 ， 并 且 学 会 了 更 加 成 功 地 应 付 强烈 的 感情 。 
治疗 专家 能 够 帮助 幸存 者 识别 当前 触发 创伤 性 记忆 
的 生活 处 境 ,虽然 使 PTSD 症状 变 坏 ,出 现 暂 时 加 重 ， 
但 患者 学 会 了 应 对 方法 。 


避免 治疗 错误 


有 效 治疗 PTSD 的 第 一 步 是 正确 的 诊断 。 并 不 
是 所 有 的 患者 会 自然 透露 他 们 经 历 的 创伤 性 事件 ， 
尤其 当 他 们 可 以 从 中 察觉 到 侮 尾 ,诸如 童年 期 创伤 、 
性 骚扰 或 家 庭 暴力 。 另 外 ， 许 多 有 创伤 病史 的 患者 
呈现 出 驱 体 疾病 、 抑 孵 、 焦 虚 或 者 物质 滥用 ， 它 们 
和 创伤 性 症状 是 并 存 的 。 如 果 个 体 的 病史 中 有 创伤 
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评估 个 体 的 PTSD 症状 是 十 分 重要 的 。 一 旦 PTSD 
的 诊断 确立 ， 有 效 治疗 的 第 二 步 就 是 评估 患者 的 症 
状 和 功能 受 损 的 水 平 ， 然 后 分 析 药 物 治疗 是 否 必 要 ， 
或 者 是 否 对 患者 进行 着 重 于 创伤 的 治疗 。 


PTSD 的 一 级 预防 是 至 关 重 要 的 ， 应 该 包括 支 
持 和 拥护 社会 以 及 全 民 的 努力 来 阻止 暴力 ， 并 控制 
其 后 果 。 控 制 枪支 和 教育 方面 的 努力 以 阻止 抢劫、 
虐待 儿童 和 家 庭 暴 力 ， 是 主要 的 预防 措施 ， 可 减少 
PTSD 的 发 生 率 。 

生物 学 和 治疗 结局 的 研究 主要 局 限于 退伍 军 
人 。 需 要 对 其 他 类 型 创伤 的 幸存 者 进行 相似 的 研究 ， 
如 自然 灾害 、 性 骚扰 和 工伤 事故 。 进 一 步 的 创伤 研 
究 需 要 兰 明 是 和 杏 对 不 同类 型 创伤 的 主观 行为 和 生物 
学 反应 与 对 战争 相关 的 创伤 反应 相同 。 其 他 值得 进 
- 步 研究 的 问题 包括 ， 调查 是 否 性 别 因素 促使 女性 
较 男 性 产生 不 同 的 创伤 反应 ，PTSD 在 不 同文 化 和 
民族 的 人 群 中 如 何 被 不 同 地 表达 ， 是 否 由 于 创伤 洪 
露 而 存在 具有 不 同 于 PTSD 的 独特 症状 群 的 其 他 精 
神 病 学 综合 征 。 


( 张 浩然 译 BLAH 3 th RO 
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Linda M. Nicholas 


强迫 症 ( obsessive-compulsive disorder, OCD) 是 以 强迫 观念、 强迫 行为 或 者 两 者 均 有 为 特征 的 一 
种 定义 明确 的 、 使 人 虚弱 的 疾病 。150 年 前 被 首次 描述 , 在 过 去 的 20 年 里 , OCD 的 概念 经 历 了 较 深 的 变化 。 
它 曾 经 被 认为 是 一 种 罕见 的 精神 性 综合 征 ， 并 通过 对 童年 早期 冲突 的 探索 来 给 予 治疗 。OCD 现在 被 认为 是 
大 脑 通路 和 神经 递 质 异 常 的 一 种 显著 的 神经 精神 疾病 。 不 幸 的 是 ，DCD 从 有 症状 出 现 到 做 出 合适 的 诊断 和 
治疗 之 间 ， 仍 有 5 ~ 10 年 的 时 间 是 隐蔽 的 、 不 被 认识 的 。 因 为 有 效 的 治疗 有 高 度 特异 性 ， 特 异性 不 高 的 治 





疗 方法 没有 效果 ， 许 多 方法 都 是 没 必要 的 。 


OCD 在 美国 人 群 中 的 发 病 率 是 2% ~ 3%， 跨 国家 的 研究 发 现 不 同 地 理 位 置 和 文化 背景 之 间 的 患 病 率 
显著 相似 。 男 女 发 病 率 相当 。 发 病 年 龄 通常 在 青春 期 后 期 或 成 年 早期 ， 但 是 儿童 期 发 病 并 不 少见 ， 有 1/3 
的 患者 回忆 说 症状 出 现在 15 岁 之 前 。 男 性 的 发 病 年 龄 要 比 女性 早 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


我 们 已 经 在 OCD 的 遗传 和 神经 病 学 方面 取得 
了 显著 的 进步 。 三 环 类 抗 抑郁 药 、 氯 米 帆 明 、5- * 
色 胺 再 摄取 抑制 剂 (SRI) 对 治疗 OCD HEAT Re, 
而 具有 原 发 去 甲 肾上腺 素 能 再 摄取 活性 的 抗 抑郁 药 
(We TPO) 则 对 治疗 OCD 无 效 ， 因 此 产生 的 假 
说 认为 ，5- 羟色胺 在 OCD 的 治疗 中 起 主要 作用 。 
神经 内 分 泌 、 代 谢 产物 和 血小板 结合 的 研究 也 提示 
OCD 患者 5- te Me AEA i. 

使 用 现代 神经 影像 学 技术 进行 的 研究 显示 了 
OCD 症状 中 基底 神经 节 环 路 的 媒介 作用 。 皮 质 纹 状 
体 通路 包括 5- 产 色 胶 能 和 多 巴 胺 能 神经 元 。 一 些 结 
构 性 研究 发 现 OCD 患者 基底 神经 节 的 体积 要 小 于 
正常 对 照 组 。 使 用 正 电子 发 射 断层 扫描 的 功能 研究 
显示 OCD 患者 的 额 叶 、 基 底 神经 节 和 扣 带 回 都 有 
升 高 的 静 息 活性 ， 这 些 发 现在 成 功 的 药物 和 行为 干 
预后 恢复 正常 。 神 经 心理 学 和 神经 外 科 的 研究 也 支 
持 基底 神经 节 对 于 OCD 患者 的 重要 性 。 


1172 


家 系 调 查 和 双胞胎 研究 显示 遗传 对 于 OCD 的 
病因 学 具有 作用 。 患 者 的 一 级 亲 届 有 增高 的 患 病 风 
险 ， 同 孵 双生 子 比 异 孵 双 生子 患 粒 的 一 致 性 高 。 


临床 表现 


OCD 的 临床 表现 在 过 去 的 150 年 里 几乎 没有 
变化 。 它 的 核心 症状 是 强迫 观念 和 强迫 行为 ， 婚 浪 
费时 间 又 引起 功能 换 害 或 使 人 痛苦 ， 并 且 不 能 归 管 
于 其 他 精神 或 医学 疾病 (HE 167-1), 

强迫 观念 是 持续 性 侵 人 的、 使 人 痛苦 的 且 不 恰 
当 的 思维 、 意 象 或 冲动 。 大 多 数 研 究 发 现 ， 成 人 和 
JL HH 9,6 28 36 UW fo] BS, WRB TS Hy, 
wit, WR, PE KA By A (图 
167-1)。 患 者 会 害怕 疾病 的 传播 或 接触 疾病 ， 而 且 
这 种 担心 常 伴随 出 现 细致 、 耗 时 的 强迫 性 清洗 或 洗 
激 的 强迫 行为 。 其 他 强迫 观念 包括 : 病态 的 怀疑 ， 
患者 担心 他 /7 她 的 行为 会 引起 损害 或 灾难 性 后 果 ， 
处 体 强迫 行为 ， 有 关 性 或 攻击 性 的 思维 或 意象 ， 以 


图 167-1 强迫 症 。 







强迫 观念 或 强迫 行为 
症状 引起 明显 的 痛苦 
并 非 单纯 地 对 现实 生活 问题 过 度 担 心 
试图 和 忽视、 压抑 、 调 和 
思想 、 冲 动 和 意象 的 认 知 是 其 自我 意志 的 结果 
行为 或 精神 活动 是 为 了 阻止 或 减轻 痛 普 或 阻止 一 些 忍 怖 事 
件 ， 然 而 ， 在 现实 中 它们 并 不 与 他 们 打算 调和 或 阻止 的 
事物 相关 ， 或 很 明显 表现 过 诬 
症状 在 某 些 点 上 被 认为 是 过 分 的 (不 适用 于 儿童 } 
强迫 观念 和 强迫 行为 导致 下 剂 之 一 : 
a5| 起 极度 痛苦 
s 浪 费时 间 (每 天 超过 一 小 时 ) 
严重 下 扰 了 个 人 的 日 常事 务 、 职 业 或 学 术 研 究 进 程 ， 
或 者 日 常 的 社会 活动 或 者 交往 。 
肉 容 并 不 局 限于 另 一 轴 工 疾病 
不 是 由 于 物质 (如 一 种 成 羯 药物 、 一 种 处 方药 物 ) 或 医疗 
条 件 的 直接 影响 
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“RREARANN TLRS RM. Le 
我 从 设 告诉 过 你 关于 我 对 细菌 的 担心 和 反复 地 
洗手 ， 因 为 我 人 丽 怕 你 会 认为 我 发 疯 了 。” 





及 要 求 对称 性 、 顺 序 性 或 精确 性 。 

强迫 行为 是 个 体 为 减轻 焦虑 或 避免 一 些 丽 怖 事 
件 或 结果 而 出 现 的 重复 行为 或 精神 活动 ， 即 使 这 些 
事件 或 结果 可 能 与 行为 没有 关系 。 常 见 的 强迫 行为 
有 反复 检查 、 洗 手 〈 与 污 物 强 迫 观 念 有 关 )、 计 数 、 
反复 询问 或 证 悔 、 重 复 、 指 令 或 安排 。 临 床上 ， 纯 
粹 的 强迫 观念 和 强迫 行为 是 很 少见 的 。 通 常 只 显现 
出 强迫 观念 的 患者 也 有 隐藏 的 仪式 性 动作 或 强 扎 行 
为 ， 如 反复 的 或 仪式 性 祈祷 。 

传统 意义 上 ，OCD 患者 的 强迫 观念 和 强迫 行 
为 具有 自我 矛盾 的 特征 (典型 患者 会 把 他 们 的 思想 
和 行为 看 作 是 无 意识 的 和 过 度 的 )。 然 而 ， 更 多 最 
近 的 研究 和 区 域 性 试验 报道 了 患者 的 一 个 亚 型 。 他 
们 有 时 缺乏 自 知 力 ， 并 且 对 他 们 强迫 观念 的 合理 性 
和 仪式 的 必要 性 确信 不 疑 。OCD 患者 的 自 知 力 从 良 
好 到 妄想 之 间 很 可 能 存在 一 个 谱系 。 

一 些 研究 发 现 ， 大 约 23 的 OCD 患者 会 有 
终生 共 患 的 精神 障碍 。 严 重 抑郁 最 常见 (50% ~ 
6796), 其 他 焦 虚 障 碍 包括 社交 焦虑 障碍 、 单 一 全 怖 、 
惊 恶 性 障碍 和 广泛 性 焦虑 障碍 (GAD)。OCD 很 少 
和 躁 针 症 并 发 。 一 些 精神 分 裂 症 患 者 常 合并 有 强迫 
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观念 和 强迫 行为 ， 同 时 并 发 OCD 也 可 导致 精神 分 
War AY fiuc; We. 

OCD 和 抽 摘 性 运动 障碍 有 高 度 的 双向 重 得 。 
几乎 25% 的 抽 接 性 运动 障 三 患者 完全 符合 OCD 的 
诊断 标准 ， 而 OCD 中 20% 的 患者 终生 合并 有 多 发 
性 抽 搞 史 ， 其 中 59% 一 10% 终生 有 Tourette 综合 征 
(TS)。 有 抽 搞 、 强 迫 观 念 与 强迫 行为 的 患者 ， 其 发 
病 的 平均 年 龄 较 星 ， 并 且 有 较 强 的 OCD 和 TS 家 族 
史 。 精 神 兴奋 剂 ( 如 哌 甲 酯 和 右 旋 安 非 他 命 ) 能 加 
重 易 感 者 的 抽 搞 、 强 迫 观 念 与 强迫 行为 的 症状 。 

最 近 的 研究 关注 于 强迫 观念 和 强迫 行为 谱系 
的 概念 ， 研 究 建立 在 一 系列 可 能 相关 的 障碍 在 现象 
学 ,相关 特征 (发 病 年 龄 、 临床 进程 、 神 经 生物 学 )、 
家 族 遗 传 和 对 特定 药物 及 行为 干预 的 临床 反应 是 相 
似 的 这 一 观察 基础 上。 这 些 包 括 进 食 障碍 、 邓 体形 
式 障 碍 ( 脐 想 症 , 包 体 变形 障碍 ) 和 冲动 控制 障碍 { 拔 
fH. SW). 


鉴别 诊断 


有 许多 医学 疾病 可 以 产生 类 似 OCD 的 症状 ， 
{FREES EE, SA NU 
炎 后 遗 症 、 脑 外 伤 。 因 为 OCD iE tete HIL 
和 二 十 岁 左 右 发 病 ， 因 此 年 龄 稍 大 患者 出 现 的 新 症 
状 就 要 考虑 是 神经 系统 疾病 的 可 能 。 

Swedo 及 其 同事 发 现在 患 有 西 德 纳 姆 舞蹈 病 
( 小 舞蹈 病 ) 的 儿童 中 ， 强 迫 观念 和 强迫 行为 有 较 高 
的 发 病 率 。 西 德 纳 姆 舞蹈 病 是 感染 A 组 B 深 血性 链 
球菌 后 风湿 热 的 一 种 神经 系统 变异 型 。 有 证 据 显示 
西 德 纳 姆 舞 蹦 病 可 能 是 抗体 对 基底 神经 节 的 一 种 自 
身 免疫 反应 。 这 种 联系 激发 了 人 们 对 与 链球 菌 有 关 
的 儿科 自身 免疫 性 神经 精神 障碍 的 研究 兴趣 ， 并 导 
致 进行 免疫 干预 治疗 ， 如 血浆 普 换 或 静脉 注射 免疫 
球 蛋白 治疗 。 该 综合 征 倾向 于 表现 较为 急剧 ， 相 反 ， 
儿童 OCD 的 其 他 病例 起 病 较为 隐 袭 。 

临床 医生 也 必须 排除 出 现 强 迫 观 念 和 强迫 行 
为 的 其 他 精神 性 疾病 。 重 度 抑 郁 通常 和 OCD 共 病 ， 
并 且 特 征 性 地 表现 为 强迫 沉思 。 两 种 情况 可 巾 疾 病 
的 进程 加 以 鉴别 。 抑 郁 患者 的 强迫 症状 只 有 抑 邦 发 
作 时 才 会 出 现 ， 而 真正 的 OCD 症状 持续 存在 而 与 
抑郁 发 作 无 关 。 另 外 ， 重 度 换 邦 的 患者 并 不 认为 自 
已 的 思想 是 荒唐 和 无 意义 的 。 同 样 ， 从 焦 虚 和 烦恼 
的 表现 来 看 ， 也 很 难 把 OCD 和 GAD 区 分 开 来 。 在 


GAD 的 患者 ， 即 使 烦恼 程度 很 严重 ， 他 们 所 焦虑 
的 内 容 都 是 现实 的 。OCD 常常 与 强迫 性 人 格 障 碍 
(obsessive-compulsive personality disorder, OCPD) 
相 混 淆 。 即 使 OCD FB Ae Fe AMI 5 EM AR 
不 决 ， 但 是 不 会 表现 出 OCPD 的 特征 来 ， 如 死板 、 
表达 温情 的 能 力 受 限 和 工作 狂 。 

精神 病症 状 有 时 可 导致 强迫 观念 和 强迫 行为 ， 
fu 3 F1 5817736 OCD 相 区 分 。 然 而 多 数 情况 下 ， 
OCD 患者 能 承认 自己 症状 的 不 合理 。 另外， 精神 病 
如 分 裂 症 ， 是 以 OCD 不 具有 的 其 他 症状 来 定义 的 ， 
如 幻觉 、 言 语 亲 乱 、 情 感 平淡 。 


诊断 方法 


不 能 恰当 诊断 OCD 的 部 分 原因 很 可 能 是 患者 
对 于 疾病 症状 的 羞耻 感 ， 并 且 害 怕 被 看 作 是 疯子 。 
人 们 对 于 自己 的 症状 可 能 很 保密 ， 通 常 ， 直 到 OCD 
的 次 级 症状 (如 过 度 洗手 和 清洁 引起 皮肤 用 药 的 问 
B) 鞭 露 或 者 引起 家 人 抱怨 ，OCD 才 会 被 发 现 。 然 
而 ， 对 临床 医生 缺乏 信任 以 及 没有 进行 适当 的 得 可 
问卷 都 会 引起 误诊 。 确 定 诊断 的 主要 方法 是 借助 专 
门 为 引出 强迫 性 思想 和 仪式 性 行为 而 设计 的 问题 来 
进行 临床 精神 检查 。 

因为 典型 的 OCD 出 现在 青春 期 和 成 年 早期 ， 
篇 查 问卷 应 该 询问 所 有 在 这 个 年 龄 段 出 现 焦 虚 、 抑 
郁 和 次 级 症状 的 人 ， 或 者 是 家 人 抱怨 有 偏见 或 有 古 
怪 行为 的 人 。 简 单 的 问题 可 包括 :“ 你 有 让 你 很 烦 
扰 但 却 无 法 从 大 脑 中 去 除 的 想法 或 意象 吗 ? “A 
没有 什么 事 让 你 觉得 你 必须 一 直 做 ， 即 使 你 不 想 ?“ 
患者 能 掌握 的 诊断 工具 和 有 关 OCD 的 信息 都 可 以 
在 强迫 症 基金 会 (OCF) 网 站 上 找到 。 


处 理 和 治疗 


药物 治疗 学 的 进展 引起 了 OCD 治疗 的 革命 。 
S- 产 色 胺 下 摄取 抑制 剂 (RD, ， 包 括 三 环 类 抗 抑 
郁 药 氯 米 帕 明和 选择 性 5- 羟色胺 再 摄取 抑制 剂 
(SSRI), dif OCD 的 一 线 用 药 。OCD 的 治疗 很 
特殊 ， 抗 抑 帮 药 (而 不 是 SRI) 是 无 效 的 。 另 外 ， 
治疗 的 周期 长 (8 一 12/4), FH OCD 患者 的 用 量 
要 比 其 他 情况 用 药剂 量 大 。 如 果 不 清楚 OCD 最 佳 
治疗 方案 中 与 抑郁 相 比 的 这 些 不 同 ， 可 能 会 导致 重 
大 治疗 错误 和 治疗 效果 的 失败 CAR 167-1). 


$ 167-1 抗 抑郁 剂 治疗 抑 部 症 与 强迫 症 的 比较 


药物 不 同 的 昔 腕 摄取 类 药物 有 效 
治疗 反应 常 需要 4 一 6 周 的 充分 试验 


起 效 时 间 
治疗 日 标 fe 
复发 率 停 药 之 后 反复 (2 月 内 30% 一 50%) 


1967 年 报道 的 一 例 病例 首次 提出 氧 米 帕 明治 疗 
OCD 可 能 有 效 。 随 后 的 多 中 心安 慰 剂 对 照 试验 证 实 
了 这 种 有 效 人 性 。 毛 米 帕 明 有 去 甲 妈 上 腺 泰和 多 巴 胺 再 
摄取 的 性 质 ， 并 且 和 三 环 类 抗 抑郁 药 的 典型 不 良 反 应 
有 关 ， 包 括 : 抗 胆 碱 能 、 抗 组 胺 能 、o- 肾上腺 素 能 
副作用 ， 硅 尼 丁 样 心脏 反应 ， 性 功能 障碍 , WiNA 
作 高 风险 ， 超 剂量 黎 死 。SSRI 比 氟 米 白 明 耐 受 性 好 ， 
治疗 强迫 性 障碍 同样 有 效 。 大 样本 多 中 心安 慰 剂 对 照 
试验 显示 氟 伏 沙 明 、 合 曲 林 、 氟 西 洒 和 帕 罗 西 洒 有 效 。 
西 本 普兰 和 艾 司 西 本 普兰 也 被 证 实 有 效 。SRI 对 治疗 
共 病 心境 障碍 和 焦虑 障碍 有 效 CR 167-2). 

研究 显示 65% ~ 70% 的 OCD 患者 SRI 早期 
治疗 有 显著 临床 疗效 ，90% 的 患者 对 序 贯 试验 有 反 
应 。 因 此 对 一 种 SRI 不 敏感 的 患者 可 能 对 男 外 一 种 
敏感 。 通 常 ， 治 疗 能 减轻 30% 一 60% 的 症状 ， 但 
不 能 全 部 缓解 。 如 果 治 疗 中 断 ， 症 状 就 会 反复 ， 因 
此 多 数 患者 需要 长 期 的 治疗 。 长 期 资料 显示 ， 疗 效 
能 维持 并 随时 间 市 增加 。 

因为 有 40% 一 60% 的 患者 对 SRI 治疗 没有 是 
够 的 反应 ， 增 大 剂量 对 OCD 的 治疗 是 很 重要 的 。 
一 些 药物 ， 如 二 线 SRI, PERI, THR, E 
Al s poa at Herm SRI 的 药 效 ， 但 是 资料 显 
示 它 们 的 作用 有 限 。 多 巴 胺 持 抗 剂 如 气 哌 喀 醇 被 证 
实 是 有 用 的 ， 尤 其 是 对 合并 抽 接 性 运动 障碍 或 视力 
不 好 的 患者 。 最 近 证 实 一 种 SRI 和 非典 型 抗 精神 病 
药 利 培 酮 合用 有 效 。 电 休克 治疗 未 显示 有 效 。 神 经 
外 科学 ， 尤其 是 扣 带 回 切 开 术 ， 对 治疗 严重 的 难 治 
性 OCD 有 效 ， 深 部 脑 刺 激 正 在 研究 中 。 

认 知 行为 治疗 

行为 治疗 对 减少 OCD 症状 持续 有 效 ， 有 研究 
显示 行为 治疗 的 技术 建立 在 反应 预防 法 和 暴露 疗法 
的 基础 上 上。 患者 被 逐 级 暴露 在 妃 怖 的 情境 中 或 者 避 
免 的 刺激 中 ， 并 防止 出 现 相 庶 的 仪式 行为 。 强 人 迫 行 
为 比 强 迫 观念 对 行为 治疗 的 依从 性 要 好 。 认 知 治疗 


167 = 强迫 症 1175 


只 对 S- 基色 胶 能 药物 有 效 

起 效 需 8 ~ 12 周 的 试验 
症状 减少 

停 药 后 复发 率 商 (2 月 内 90%) 





表 167-2 治疗 强迫 症 的 一 线 用 药 


常用 剂量 ( mg ) 平均 每 日 剂量 (mg) 












75 ~ 225 
20 ~ 60 
100 一 300 (分 次 服用 ) 200 
20 — 60 
10 — 40 






Win it 
PAK 





可 能 对 病态 的 怀疑 、 攻 击 性 强 连 行为 和 过 度 疑 虑 万 
其 有 效 。 因 为 传统 的 精神 动力 学 心理 疗法 对 OCD 
是 无 效 的 ， 患者 应 该 求助 于 受过 这 种 技术 培训 的 专 
业 精 神 健 康 机 构 。 


最 佳 治疗 


对 OCD 的 治疗 应 该 包括 认 知 行为 治疗 ， 中 重 
度 患 者 可 能 对 单一 的 这 种 治疗 形式 有 效 。 药 物 疗 法 
和 行为 疗法 的 联合 应 用 是 治疗 更 严重 的 或 才 失 自理 
能 力 忠 者 的 治疗 标准 ， 与 早期 疗效 有 关 ， 并 且 能 降 
低 复 发 的 风险 。 


避免 治疗 错误 

误诊 是 许多 OCD 治疗 错误 的 原因 。 精 神 状态 
的 误诊 会 导致 使 用 抗 精 神 病 药 所 带 来 的 不 必要 的 、 
潜在 的 治疗 危害 。 没 有 意识 到 严重 抑 邦 合并 有 OCD 
时 治疗 可 能 就 会 选择 无 效 药 物 ， 或 者 是 药物 的 剂 基 
和 服用 时 间 不 是 。 治 疗 中 遗漏 行为 治疗 ， 可 能 让 串 
者 错过 最 佳 的 康复 时 机 。 


随 着 我 们 对 脑 的 理解 不 断 进 展 ，OCD 发 炳 机 
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制 和 病因 学 的 确切 性 质 将 更 加 明显 ， 这 有 助 于 更 准 
确 地 检查 和 治疗 。 在 识别 OCD 亚 型 方面 还 有 很 多 
工作 要 做 ， 寻 找 治疗 耐 受 患者 的 替代 治疗 和 辅助 治 
疗 也 同样 如 此 。 闲 明 这 种 重要 疾病 的 相关 研究 将 来 
仍 要 继续 。 


(mk 译 马 文 有 R) 
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精神 分 裂 症 是 一 组 复杂 的 慢性 复发 性 精神 疾病 ， 全 球 终身 患 病 率 约 为 1%。 精 神 分 裂 症 是 一 种 能 够 以 
多 种 不 同方 式 显著 影响 人 类 功能 的 疾病 。 了 明显 的 临床 症状 通常 出 现在 青春 期 后 期 或 成 年 早期 ,这 个 时 期 人 
们 开始 独立 生活 ， 接 受 高 等 教育 或 开始 就 业 ， 建 立 人 际 关 系 。 男 性 发 病 年 龄 较 早 ， 症 状 更 严重 ， 治 疗 疗效 
更 差 ， 病 程 更 易 慢性 化 。 有 大 约 10% 的 患者 在 40 ~ 45 岁 之 后 发 病 ， 即 诊断 为 晚 发 精神 分 裂 症 。 

精神 分 裂 症 的 核心 症状 是 现实 性 感觉 发 生 改变 ， 以 幻觉 和 妄想 为 特征 ( 图 168-1 )。 然 而 ， 它 的 发 病 、 
临床 表现 、 病 程 和 可 能 的 病因 都 具有 显著 的 特异 性 。 病 程 以 精神 症状 急性 发 作 间隔 以 有 不 同 程度 残留 症状 
和 功能 损害 的 相对 稳定 期 为 特征 。 慢 些 病程 是 波动 的 。 一 些 患者 在 急性 发 作 的 间 期 症状 不 明显 ， 仅 有 轻微 
的 功能 损害 。 相 反 ， 幻 党 和 妄想 持续 存在 会 引起 严重 的 功能 损害 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


精神 分 裂 症 具 有 遗传 性 。 上 患者 的 一 级 亲 届 发 病 
率 在 10% 左右。 同 卵 双生 子 患 病 率 的 一 致 性 接近 
“45%。 精 神 分 裂 症 患 病 风险 的 基因 研究 有 些 邻 人 失 
户 ， 因 为 任何 单一 基因 对 精神 分 型 症 风 险 的 影响 都 
很 小 。 数 个 染色 体 区 域 已 被 鉴别 ， 提 示 精 神 分 裂 症 
很 可 能 是 一 种 有 多 下 易 感 基因 的 多 基因 病 。 

环境 因素 会 影响 患 精神 分 型 症 的 风险 。 母 体 产 
前 感染 、 围 生 期 缺 氧 及 其 他 产科 并 发 症 也 会 增加 风 
险 。 在 冬季 和 早春 季节 出 生 于 城市 的 人 更 容易 患 精 
神 分 裂 症 ， 这 可 能 是 有 毒物 质 、 营 养 问 题 或 者 传染 
病 导致 的 结果 。 

神经 结构 影像 学 研究 发 现 大 脑 有 细微 的 异常 ， 
包括 侧 脑室 和 第 三 脑室 轻 度 扩大 和 大 脑 额 叶 、 杜 叶 
厌 质 减少 ， 以 及 海马 体积 碱 小 。 有 证 据 表明 白质 也 
存在 异常 。 功 能 成 像 研究 ， 如 正 电子 发 射 断层 扫 撒 
技术 【PET)、 磁 共振 成 像 (MRI) PREIEI i HE 
AN PANY BET, BSR (包括 海马 体 ) 异常 。 也 描 
述 了 小 脑 、 丘 脑 和 纹 状 体 的 异常 。 

尸检 解剖 研究 也 揭示 了 细微 的 异常 ， 包 括 神 经 


元 数量 改变 、 不 同 突 触 蛋白 质 密度 变化 以 及 树 突 环 
密度 减少 。 尸 检 ，、PET 和 临床 前 研究 结果 以 及 抗 精 
神 病 药物 作用 机 制 的 研究 结果 发 现 一 些 神经 递 质 系 
统 异 常 ， 多 巴 腕 、 符 氨 酸 和 S- 卷 色 胺 系统 对 精神 分 
"rfi X, 

目前 ， 精 神 分 型 症 被 描述 为 双重 机 制 ， 基 因 风 
险 因 素 与 亲生 期 环境 风险 因素 相互 作用 引起 大 脑 结 
构 和 神经 元 间 连 接 的 细微 异常 。 青 春 期 神经 发 育 依 
圳 于 年 龄 的 增长 ， 如 突 触 前 枝 和 髓 精 形成 ， 这 能 揭 
示 大 脑 回路 的 异常 功能 ， 并 引起 临床 症状 。 


临床 表现 


精神 分 裂 症 有 关 的 症状 主要 有 以 下 三 方面 : (1) 
阳性 症状 ，(2) 阴性 症状 ，(3) 认 知 功能 障碍 。 阳 
性 症状 是 典型 的 精神 病症 状 ， 包 括 妄想 和 幻觉 。 亡 
想 是 尽管 缺乏 有 效 的 证 据 但 仍 坚 信和 铺 误 的 信念 ， 在 
患者 中 出 现 的 概率 超过 90 和。 妄想 有 多 种 形式 : 偏 
执 、 被 害 和 宗教 妄想 是 常见 的 。 幻 觉 是 亲 乱 的 知觉 ， 
可 出 现 于 任何 感觉 器 官 ， 有 接近 50% mi sr (efi) 
觉 。 最 常见 的 是 幻 昕 和 幻 视 。 
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图 168-1 精神 分 裂 症 。 


精神 分 裂 症 是 一 种 症状 广泛 的 复杂 性 疾 疾 。 这 类 患者 党 表现 


为 情 口 平淡。 她 吕 能 对 内 部 刺激 有 反应 一 一 也 许 件 随 着 幻 昕 。 
也 可 能 是 县 著 的 阴性 症状 ， 人 包括 兴 三、 动机 缺乏 和 言 诸 贫乏 。 


节 移 ， 可 能 会 由 于 使 用 抗 精 神 病 药物 继 发 帕 金森 病 


阴性 症状 是 意志 力 异 常 , 包括 情感 平淡 或 受 限 、 
兴趣 减退 、 言 语 贫 乏 、 淡 漠 、 动 力 缺乏 并 且 以 自我 
为 中 心 。 大 约 有 25% 的 精神 分 裂 症 患 者 有 缺陷 综合 
征 ， 或 者 主要 表现 为 阴性 症状 ， 这 可 能 是 精神 分 列 
症 的 一 个 亚 型 。 在 其 他 患者 ， 阴 性 症状 虽然 常见 ， 
但 通常 是 由 阳性 症状 (一 个 偏执 的 人 会 以 自我 为 中 
CHAHE). fedi, WE, iie. — ak 
性 环境 或 者 抗 精神 病 性 药物 的 副 反 应 继 发 而 来 。 

患者 通常 都 有 认 知 功能 障碍 ， 是 导致 功能 损害 
的 主要 原因 。 多 种 认 知 功能 包括 注意 力 、 记 忆 力 、 
判断 力 均 受 损 。 上 患者 通常 出 现 思 维和 言语 的 混乱 ， 
这 是 认 知 损害 的 结果 ， 同 样 阳性 和 阴性 症状 也 会 引 
起 这 种 情况 。 


鉴别 诊断 
精神 病 的 鉴别 诊断 (HE 168-1) 是 长 期 的 ， 开 


始 于 物质 滥用 GEIER, ERA, ÆRA, K 
We. BAJA) 或 戒 断 (酒精 、 镇 静 催 眠 药 )。 医 疗 





机 构 往 往 将 精神 病 看 作 是 多 种 原因 引起 的 讶 妄 。 内 
科 疾 病 包 括 急 性 间 散 性 趾 啉 症 、 库 欣 综合 征 、 低 外 
血 症 和 高 钙 血 症 、 低 血糖 、 甲 状 腺 功能 减退 和 甲状 
腺 功能 亢进 、 肝 性 脑病 、 副 肿瘤 综合 征 。 神 经 系统 
疾病 包括 斑 痛 不 完全 发 作 、 脑 肿瘤 、 多 发 性 硬化 症 、 
退行 性 疾病 (阿尔 茨 海 默 症 、Pick 病 、 享 廷 顿 症 )、 
感染 (HIV, PERENE, FAERIE), RIETEN 
炎 、 卒 中 和 肝 豆 状 核 变 性 。 叶 酸 、 烟 酸 ， 硫 胺 素 和 
维生素 By 营养 缺乏 会 出 现 精 神 症状 。 许 多 处 方药 、 
重金 届 和 其 他 有 毒 制剂 会 导致 精神 症状 。 其 他 精神 
障碍 也 会 出 现 精神 症状 ， 包 括 躁 针 宕 、 严 重 抑郁 症 、 
短暂 性 精神 障碍 、 妄 想 性 精神 障碍 和 分 裂 情 感性 精 
神 障碍 。 


诊断 方法 
诊断 是 根据 检查 中 发 现 的 症状 以 及 既往 病史 确 


定 ( 框 168-2)。 精 神 分 型 症 的 诊断 标准 包括 下 列 两 
项 症状 并 持续 1 个 月 ， XciM. 幻觉 、 言 语素 乱 、 严 


药物 和 有 毒物 质 

物质 滥用 EPR., BERN., RAE, UAR. SUID 
WU; GN. Uma ) 

处 方药 物 副作用 CINA, FELE, SRAM. JUI) 
TW (Gn. Æ) 

内 科 疾 病 

if ẽ 

A fed cH n P noia 

库 欣 综合 征 

甲状 腺 功能 减退 症 、 甲 状 腺 功能 亢进 症 

低 钙 血 症 、 高 钙 血 症 

低 血 糖 症 

于 性 脑病 

IP Cr GE 


神经 系统 疾病 

MWA EERE 

a ſh 

多 发 性 硬化 

退行 性 疾病 (PUR EMRE. Pick 病 、 享 廷 顿 症 ) 
感染 (HIV、 神 经 梅毒 、 单 纯 疱 疙 病毒 ) 

Win, MESE 


双 补 型 障 三 
严重 抑郁 





重 紊乱 或 紧张 的 行为 以 及 阴性 症状 。 此 外 ， 严 重 的 
社会 和 职业 功能 损害 以 及 症状 的 持续 时 间 至 少 需要 
6 个 月 才能 确诊 为 精神 分 裂 症 。 症 状 符合 精神 分 列 
症 标准 但 未 持续 6 个 月 诊断 为 分 裂 样 精神 障碍 。 患 
者 往往 认为 他 们 的 想法 是 真实 的 ， 所 以 不 承认 自己 
得 病 。 急 性 发 作 期 的 精神 病 患 者 往往 是 紊乱 的 ， 对 
内 部 刺激 有 反应 而 且 无 法 专注 于 回答 问题 。 因 此 有 
必要 从 患者 朋友 或 家 人 处 获得 病史 。 

新 发 精神 病 患 者 需要 仔细 检查 ， 包 括 躯 体 和 神 
经 系统 检查 ， 以 排除 内 科 和 神经 系统 疾病 ， 以 及 物 


168 = dba Rae 1179 


ig 168-2 精神 障碍 诊断 与 统计 手册 ， 第 4 版 ( DSM-IV) 
关于 精神 分 裂 症 的 诊断 标准 
A. 特征 性 症状 
存在 两 个 或 两 个 以 上 症状 ， 持 续 1 个 月 或 更 长 时 间 : 
|. «n 
2. 幻觉 
3. 言语 紊乱 
4. 严重 亲 乱 或 紧张 的 行为 
5. 阴性 症状 
B. 社交 或 职业 功能 障碍 
从 发 病 以 来 大 部 分 时 间 内 ， 一 个 或 多 个 主要 功能 Cm 
工作 、 人 际 关系 或 自我 照顾 功能 ) 明显 低 于 病 前 水 平 。 
C. 病程 : 症状 持续 至 少 6 个 月 。 
D. 排除 分 烈 情 感性 精神 障碍 和 心境 障碍 。 
E. 排除 物质 滥用 和 彼 体 状况 
F. 与 全 身 性 发 育 迟 缓 的 关系 
若 存 在 孤独 症 病 史 或 另外 的 全 身 性 发 育 迟 缓 ， 只 有 
当 明 总 的 妄想 或 幻觉 持续 至 少 | 个 月 ， 才 能 附加 精神 分 玖 
症 的 诊断 












质 滥用 。 基 本 的 实验 室 检 查 亿 括 : 药物 筛 查 ， 全 血 
细胞 计数 血 生化 ， 包 括 外 离子、 甲状 腺 功能 测定 、 
HIV、VDRL、 维 生 素 B, 和 叶酸 水 平 的 测定 。 其 他 
实验 室 检 查 要 根据 病史 、 体 格 检查 以 及 临床 观察 来 
选择 ， 包 括 检测 血 桨 钢 蓝 蛋白 、 重 金属 和 自身 抗体 
滴 度 。 神 经 影像 学 (计算 机 断层 扫描 、MRI) 检查 
通常 用 于 排除 脑 肿 福 和 其 他 中 枢 神 经 系统 异常 。 


处 理 和 治疗 


紊乱 的 患者 无 法 照顾 自己 并 且 也 不 能 在 门诊 治 
疗 时 ， 应 当 住院 治疗 。 自 杀 观 念 是 常见 的 。 有 50% 
的 患者 企图 自杀 ，10% 是 成 功 的。 精神 分 裂 症 患者 
较 少 出 现 亡 想 支配 下 的 杀人 想法 。 应 仔细 评估 自杀 
和 杀人 观念 。 当 患者 对 自己 本 身 或 其 他 人 有 人 危险 时 
应 选择 住院 治疗 。 

治疗 主要 依靠 抗 精神 病 药 物 。 现 在 有 许多 典型 
及 非典 型 的 抗 精神 病 药 物 。 虽然 抗 精神 病 药 物 作用 
于 多 种 受 体 而 出 现 多 种 副作用 ， 但 所 有 药物 均 有 多 
EU D, 受 体质 抗 特 性 ， 被 认为 是 它们 抗 精 神 病 作 
用 的 基础 。 所 有 抗 精 神 病 药物 治疗 精神 病 的 效果 都 
是 一 样 的 ， 医生 或 患者 对 药物 的 选择 基于 药物 的 副 
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作用 、 既 往 治疗 反应 及 个 人 喜好 。 氢 氮 平 在 治疗 
难 治 性 精神 分 裂 症 患者 (那些 曾经 用 过 两 种 抗 精 
神 病 药物 进行 足疗 程 、 足 量 药物 治疗 均 失 败 的 人 ) 
与 其 他 抗 精神 病 药 相 比 更 有 效 。 认 知 障碍 和 紊乱 
的 情况 可 能 给 需要 进行 长 期 治疗 的 患者 带 来 困难 。 
在 这 种 情况 下 ， 可 以 对 患者 每 2 ~ 4 周 肌 注 一 次 
长 效 的 抗 精 神 病 药 。 

在 对 精神 分 裂 症 患者 的 治疗 中 ， 抗 精神 病 药 
的 副作用 是 对 患者 的 一 个 显著 挑战 。 急 性 锥 体外 系 
综合 征 如 帕 金 森 病 、 肌 张力 障碍 、 静 坐 不 能 、 急 性 
运动 障碍 等 最 常见 。 迟 发 性 运动 障碍 是 药物 长 期 作 
用 的 结果 ， 表 现 为 口 周 、 手 或 者 躯干 的 舞蹈 手足 徐 
动 症 样 的 不 自主 运动 。 神 经 阻 沾 剂 恶性 综合 征 蚌 一 
种 非常 军 见 却 有 致命 危险 的 综合 征 ， 表 现 为 发 热 、 
肌 仿 硬 、 精 神 状 态 改 变 ， 还 包括 植物 神经 失调 、 白 
细胞 增多 和 肌 醋 激酶 升 高 。 其 他 副作用 包括 过 度 镇 
静 、 体 位 性 低 血 压 、 心 电 图 改变 (特别 是 Q-T 间 
期 延长 )、 粒 细胞 缺乏 症 、 高 催乳 素 血 症 以 及 性 功 
能 障碍 。 许 多 新 型 的 非典 型 抗 精神 病 药 与 代谢 综合 
征 的 发 病 有 联系 , 包括 明显 的 体重 增加 , 以 及 血糖、 
胆固醇 、 甘 油 三 酯 增高 和 2 型 糖尿 病 。 


最 佳 治疗 


精神 分 型 症 是 一 个 复杂 的 慢性 疾病 ， 治 疗 最 好 
由 一 些 共同 工作 的 专业 人 士 组 成 团队 进行 ， 这 些 人 
能 专注 于 疾病 的 所 有 方面 。 精 神 分 裂 症 患者 经 常会 
出 现 其 他 精神 疾病 的 共 病 ， 因 此 需要 识别 和 治疗 以 
改善 精神 分 裂 症 的 病程 以 及 患者 所 有 的 功能 。 常 见 
的 共 病 是 物质 依赖 、 抑 邦和 强迫 性 障碍 。 

虽然 药物 治疗 是 治疗 的 基础 ， 但 其 他 心理 治 
疗 形式 对 于 帮助 患者 处 理 疾 病 对 自身 生活 的 影响 
具有 很 重要 的 作用 。 支 持 性 心理 治疗 、 心 理 教育 、 
认 知 行为 治疗 以 及 家 庭 治疗 和 以 团体 为 基础 的 治 
疗 ， 都 能 改善 患者 病情 ， 提 高 患者 功能 水 平 。 使 
用 康复 计划 可 以 帮助 患者 弥补 认 知 和 社会 功能 的 
不 足 。 


避免 治疗 错误 

精神 分 裂 症 的 诊断 只 有 在 排除 其 他 躯体 疾病 的 
因素 下 才能 确定 。 重 度 抑郁 和 双 相 障碍 也 会 出 现 精 
神 病状 态 。 这 些 因 素 以 及 其 他 精神 病 学 上 的 因素 都 


应 该 在 诊断 时 予以 考虑 。 抗 精神 病 药 的 治疗 起 效 经 
常 需要 几 周 的 时 间 ， 所 以 不 要 期 望 抗 精神 病 药 早期 


起 效 。 所 有 的 抗 精神 病 药 都 可 能 有 了 明显 的 、 对 人 体 
有 人 危害 的 副作用 。 治 疗 医生 应 予以 注意 ， 并 且 认 真 
监测 所 选用 抗 精神 病 药物 的 副作用 。 许 多 新 型 非典 
型 抗 精神 病 药物 与 代谢 综合 征 有 关 ， 导 致 较 高 的 发 
病 率 和 死亡 率 ， 要 常规 监测 体重 , 以 及 血糖 、 胆 固 
醉 、 甘 油 三 酯 的 水 平 。 


SAE Hy 63 tb T9. 


躯体 疾病 在 精神 分 型 症 患 者 中 非常 普遍 ， 对 
躯体 疾病 的 认识 及 治疗 对 临床 医生 来 说 也 是 一 个 挑 
战 。 精 神 分 型 症 患 者 撕 体 疾病 的 发 病 率 和 死亡 率 很 
高 ， 这 些 躯 体 疾 病 包括 心血 管 侨 病 、 传 染病 、 内 分 
泌 疾病 和 癌症 。 这 种 高 的 发 病 率 和 死亡 率 可 能 与 抗 
精神 病 药物 的 副作用 (特别 是 新 型 的 非典 型 抗 精神 
5428). RS, zhb>, SRREU ROEM 
水 平 过 高 有 关 。 

精神 分 裂 症 合并 躯体 疾病 的 患者 中 有 1/3 ~ 
1/2 的 人 没有 被 精神 科 医 师 以 及 其 他 内 科 医 师 正确 
诊断 。 精 神 症 状 、 认 知 障碍 以 及 与 精神 分 裂 症 有 关 
的 疼痛 阔 值 升 高 ， 阻 碍 了 医生 对 症状 的 识别 、 报 告 
及 对 患者 的 帮助 。 从 医生 的 观点 看 ， 一 个 具有 幻 听 
和 妄想 的 可 怕 又 遂 边 的 患者 可 能 有 假想 的 舰 体 问 
题 。 精 神 科 医 生 必 须 警 惕 精神 分 裂 症 患者 未 发 现 及 
未 诊断 的 比率 很 高 的 撕 体 疾病 。 一 旦 诊断 了 一 种 躯 
体 疾病 ， 预 测 精神 分 裂 症 的 阳性 和 阴性 症状 及 认 知 
障碍 对 患者 治疗 依从 性 的 影响 是 很 重要 的 。 


精神 分 裂 症 的 药物 治疗 急需 改善 。 只 有 35% ~ 
457 的 精神 分 裂 症 患者 其 阳性 症状 因为 服用 抗 精 神 
病 药物 得 到 控制 ， 而 且 估计 有 33% 的 患者 对 治疗 有 
抵抗 。 另外， 可 用 的 抗 精神 病 药物 有 潜在 的 严重 的 
副作用 。 治 疗 阴 性 症状 和 认 知 损害 的 药物 可 能 改善 
功能 障碍 。 人 们 最 近 开 始 关注 在 严重 精神 症状 发 生 
之 前 识别 和 治疗 精神 分 裂 症 ， 以 希望 阻止 病情 的 进 
展 和 提高 远 期 预后 。 随 着 基础 神经 科学 研究 对 大 脑 
发 育 和 功能 的 理解 不 断 深入 ， 将 最 终 提高 我 们 对 精 
神 分 裂 症 病因 和 发 病 机 制 的 认识 ， 也 会 提高 我 们 对 
其 的 防治 水 平 。 


(HRE GR FA XAR E) 
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青少年 期 的 情绪 和 行为 问题 


引言 


青少年 期 的 情绪 和 行为 问题 有 较 高 的 发 病 率 、 死 亡 率 以 及 医疗 费用 。 兽 有 过 这 些 问题 的 青年 人 群 更 可 
能 会 出 现 不 良 行为 后 果 ， 如 受伤 、 性 传播 感染 、 意 外 怀孕 。 这 些 问 题 通常 预示 将 会 患 上 精神 疾病 ， 包 插 严 
重 抑郁 、 双 相 情 感 障碍 (bipolar affective disorder, BPAD ) 和 精神 分 裂 症 ， 并 且 将 需要 长 期 治疗 。 情 结 
和 行为 问题 会 通过 影响 对 长 期 治疗 方案 的 选择 而 使 得 青年 人 慢性 疾病 的 治疗 变 得 复杂 。 在 这 些 情况 中 ， 适 
应 不 良 的 行为 模式 会 对 教育 、 工作 及 家 庭 这 些 重要 的 生活 方面 产生 负面 影响 ,个 人 的 生活 经 历 也 会 受到 影响 。 
最 终 ， 存 在 情绪 和 行为 问题 的 青少年 自杀 和 杀人 的 风险 不 断 增加 ， 是 这 一 年 龄 人 群 死亡 的 第 二 或 第 三 位 主 


要 原因 。 
病因 学 和 发 病 机 制 


在 青少年 中 可 见 到 广泛 的 情绪 和 行为 问题 。 大 
多 数 这 些 问题 的 病因 是 多 因素 的 ， 遗 传 、 生 物 学 、 社 
会 、 生 长 发 育 因素 等 都 有 着 不 同 程度 的 影响 。 


临床 表现 


许多 存在 情绪 和 行为 问题 的 青少年 都 首先 到 综 
合 医疗 机 构 就 诊 ， 而 不 是 精神 卫生 机 构 。 通 常 的 表 
现 包括 : 

e 直接 与 潜在 的 精神 卫生 问题 相关 的 亡 体 症状 

e 精神 状态 改变 ， 引 起 怀疑 潜在 的 身体 和 精神 

疾病 

e 潜在 的 精神 卫生 问题 引发 可 导致 不 良 健 康 结 

果 的 行为 

e 常规 卫生 保健 评估 所 发 现 的 焦虑 症状 ， 这 些 

评估 应 该 包括 心理 社会 号 ， 如 询问 家 庭 和 同 

事 关 系 、 学 校 和 职业 、 酒 精 以 及 其 他 药物 使 

用 情况 、 性 行为 、 精 神 健康 和 有 关 身 体 意象 

的 情况 

一 些 人 在 青年 时 期 因为 情绪 和 行为 问题 而 严重 
影响 了 他 们 的 生活 和 社会 功能 ， 这 一 时 期 通常 并 不 
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是 正常 生长 发 育 过 程 中 “仅仅 是 正在 经 历 的 一 段 时 
期 "， 对 其 的 评价 必须 包括 体格 检查 ， 以 及 需要 评 
估 是 否 趾 有 精神 疾病 。 


抑郁 症 


青少年 时 期 产 重 抑郁 障碍 (major depressive 
disorder, MDD) 的 患 病 率 估计 在 4%5 ~ 8%, M / 
女 比 例 为 1 : 2。 症状 包括 : 

e 情绪 显著 改变 或 兴趣 和 愉快 感 丧 失 至 少 持续 

2 周 

e 食欲、 体重 、 了 睡眠、 活动 、 注 意 力 、 精 力 、 

动力 等 明显 改变 

这 些 症 状 使 得 人 际 英 系 和 工作 能 力 受 损 。 与 其 
他 精神 疾病 共 病 也 很 常见 ， 包 括 焦 虚 症 、 学 习 问 题 、 
注意 力 缺陷 /多 动 障碍 (attention deficivhyperactivity 
disorder, ADHD) 和 物质 滥用 。 与 患 有 MDD 的 成 
年 人 相 比 ， 青 少年 更 多 地 倾 疝 于 表现 为 易 激 车 和 行 
为 问题 ， 而 较 少 有 植物 神经 系统 症状 。 幻 觉 也 很 常 
见 。 临 床上 会 出 现 不 同 的 变异 类 型 ， 包 括 不 典型 抑 
邦 症 〈 表 现 为 睡眠 增多 和 体重 增加 )、 季 节 性 情感 障 
锝 和 心境 恶劣 【表现 为 长 期 的 情绪 和 动力 改变 ， 但 
几乎 没有 植物 神经 系统 的 症状 )。 患 有 严重 抑郁 症 的 
年 轻 人 中 大 约 有 25% 在 5 年 内 会 企图 自杀 。 


RE 


SEE A Se UL &p ATIS rH face est, dh 
ip 0.3% 一 4.6%, RHE bom (d 
WF 0.6%)、 创 伤 后 应 激 障碍 (PTSD) (大 约 196), 
广泛 性 焦 虚 障 碍 (4.6%). TATE (1.9%) 以 及 各 
种 伙 惧 症 。 性 别 分 布 随 着 疾病 种 类 和 发 病 年 龄 的 不 
同 而 不 同 。 

堪 户 置疑 ， 存 上 述 每 种 疾病 中 ， 那 些 负 而 的 、 
让 人 心烦 的 想法 和 烦恼 影响 了 年 轻 人 的 社会 功能 .。 
TRU ELCHE RR MEO PRSE, mR E> 
UL Fa AC PAU, (lote, "TIRE, 
恶心 、 腑 拧 、 出 汗 、 感 觉 异常 和 胃 肠 不 适 症 状 。 起 
病 年 龄 量 的 惊 恺 障碍 患者 其 患 病 率 更 高 。 患 创伤 后 
应 激 障碍 (PTSD) 的 年 轻 人 通常 是 经 历 了 反复 出 现 
的 创伤 ， 并 且 不 易 确 定 一 个 明确 的 原因 。 


a dn dk GRE ( BPAD ) 


BPAD 的 总 患 病 率 是 2%, 1/3 的 成 年 人 都 在 其 
青少年 时 期 起 病 。 本 病 没 有 显著 的 性 别 差 异 。 诊 断 
要 求 存在 至 少 一 次 躁 狂 发 作 ， 包 括 以 下 症状 : 

© 情绪 过 于 兴奋 、 高 涨 、 易 经 ， 社 会 功能 受 损 

e 显著 的 注意 力 不 集 中 、 强 制 言语 、 思 维 奔 逸 、 

夸大 、 兴 奋 、 睡 眠 需要 减少 

躁 狂 和 抑郁 混合 发 作 也 很 常见 。 与 成 年 人 相 比 ， 
年 轻 人 发 作 更 频繁 ， 但 持续 时 间 较 短 ， 其 发 作 常 有 
更 加 严重 的 精神 病 性 症状 。 青 年 人 患 双 相 障 碍 者 比 
患 严重 抑郁 者 自杀 的 风险 更 大 。 他 们 也 可 能 陷入 一 
些 有 危险 的 性 行为 和 体力 活动 ， 这 些 行为 对 健康 有 
很 多 危害 。 


物质 应 用 所 至 精神 障碍 


应 用 精神 活性 物质 在 青少年 和 青年 人 中 非常 党 
见 ， 尤 其 是 酒精 。 作 为 一 个 应 该 思考 的 问题 ， 精 神 
活性 物质 的 应 用 必然 会 引起 患者 生活 中 某 一 方面 或 
更 多 方面 的 功能 障碍 ， 并 且 会 引起 临床 上 显著 的 靖 
苗 或 损害 。 在 青少年 患者 中 最 常见 的 特点 是 社会 心 
理 功 能 和 学 习 功能 受 损 。 精 神 活性 物质 所 致 精神 障 
碍 常 伴 有 其 他 的 精神 障碍 ， 并 且 会 显著 增加 这 些 疾 
病 自 杀 的 风险 。 


进食 障碍 


估计 在 一 生 中 神经 性 庆 食 症 的 患 病 率 为 0.5% 
一 3.7%， 神 经 性 贪 食 症 的 患 病 率 为 1.19% ~ 4.2%。 
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进食 障碍 在 女性 更 为 常见 ( 男 / 女 比 例 从 1 :6 到 
|: 10)， 并 且 通 常 是 在 青少年 期 或 青年 期 起 病 。 


神经 性 厌食 症 的 症状 包括 : 

e 拒绝 保持 在 最 低 正常 体重 之 上 或 在 生长 阶段 
体重 不 能 增加 

e 对 体重 增加 有 有 强烈 的 恺 惧 

e 对 身体 形象 感到 忧虑 

e 已 有 月 经 的 女性 停经 至 少 三 个 周期 


神经 性 贪 食 症 的 症状 包括 : 
e 反 复出 现 疯 镍 的 进食 ， 其 特征 为 不 能 控制 地 
短 时 间 内 进食 大 量 食物 
e 为 阻止 体重 增加 而 反复 出 现 不 恰当 的 补救 行 
为 〈 如 自我 诱发 呕吐 、 滥 用 药物 、 禁 食 或 过 


度 运动 ) 
e 在 3 个 月 内 至 少 每 周 都 出 现 两 次 疯狂 进食 和 
不 恰当 的 补救 行为 


e 自我 评价 过 度 地 受 身体 形象 和 体重 的 影响 


神经 性 厌食 症 患 者 经 常 因为 体重 下 降 或 闭经 而 
到 综合 医院 就 诊 。 两 种 疾病 患者 都 可 能 因为 严重 的 
电解 质 泰 乱 而 出 现 并 发 定 。 偶 尔 患 者 会 出 现 便秘 或 
食管 据 裂 ， 进 食 障 碍 患者 与 其 他 精神 疾病 共 病 的 比 
率 很 高 (50% 一 75%)。 其 死亡 率 根据 发 病 年 龄 、 
疾病 持续 时 间 长 短 和 是 否 存 在 导演 行为 而 不 同 。 串 
者 常常 由 于 心律 失常 或 自杀 而 死亡 。 一 般 而 言 ， 串 
者 越 年 轻 预后 越 好 ， 而 成 年 人 预后 较 差 。 


ht RES 


成 年 人 群 中 有 19 BE PPAR Base. BAAREN 
60% 在 青少年 期 就 开始 有 症状 。 尽 管 男女 趾 病 率 相 
等 ， 但 典型 情况 下 男性 起 病 较 早 ， 症 状 更 为 严重 。 
诊断 至 少 需要 以 下 症状 中 的 两 点 ， 

e X 

e 幻觉 

e SHALL, AAEM 

e 紧张 症 或 极度 的 行为 紊乱 

e 阴性 症状 〈 回 避 社 交 ， 人 情感 淡漠 ， 言 语 贫乏 ) 

短暂 的 幻觉 或 妄想 、 社 会 隔离 、 社 会 功能 及 学 
习 功 能 衰退 等 症状 的 出 现 常 旱 玫 明确 的 症状 。 在 生 
物 学 易 感 的 个 体 ， 精 神 活性 物质 的 应 用 可 能 会 甬 发 
症状 ,也 可 能 反映 出 自我 用 上 药 的 结果 。 与 成 年 患者 
相 比 ， 青 少年 患者 较 少 有 系统 妄想 ， 而 更 多 表现 为 
复杂 的 幻觉 。 主 要 变异 型 是 分 裂 情 感性 精神 障碍 ， 
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表现 为 有 间断 的 情感 症状 ， 但 持续 存在 精神 病 性 症 
状 。110 的 精神 分 裂 症 患 者 会 出 现 自杀 。 


注意 力 缺陷 / 多 动 障碍 (ADHD) 


估计 小 学 生 人 和 群 中 ADHD 的 发 病 率 为 5%， 男 / 
女 比 例 从 4 :1 到 9 : 1。 有 80% 的 患者 症状 持续 到 
青春 期 ,有 65% 持续 到 成 年 。 对 于 青少年 和 青年 人 ， 
尽管 在 儿童 时 期 曾 有 注意 力 集中 困难 的 病史 ， 但 很 
少 诊断 为 ADHD 。 

症状 可 能 以 集中 注意 力 困 难为 主 ， 或 以 活动 过 
多 并 伴 有 冲动 为 主 ， 或 两 者 混合 存在 。 典 型 的 症状 
出 现 于 混乱 的 、 令 人 厌烦 的 或 要 求 持 续 努 力 的 情况 
中 。 青 春 期 患者 常常 抱怨 有 坐立不安 ， 而 不 是 活动 
过 度 。 其 他 精神 疾病 ， 例 如 严重 抑郁 症 和 精神 分 裂 
症 ， 也 可 使 注意 力 降低 。 


鉴别 诊断 


在 评估 青少年 和 青年 人 的 情绪 和 行为 问题 时 ， 
鉴别 出 可 能 发 生 于 其 他 疾病 的 相同 症状 是 很 重要 
的 。 例 如 ， 食 欲 和 体重 的 显著 改变 可 见于 神经 性 厌 
食 症 、 严 重 抑郁 症 、 精 神 分 列 症 、 物 质 激 用 。 通 党 
要 依靠 所 观察 到 的 症状 群 和 它们 的 发 展 过 程 来 做 出 
诊断 。 同 时 也 有 必要 考虑 症状 的 非 精 神 病 性 原因 ， 
例如 身体 疾病 或 药物 的 不 民 反 应 。 


诊断 方法 


对 于 青少年 和 青年 患者 的 评估 和 治疗 要 采用 启 
发 式 的 恰当 方法 来 作 指导 。 需 要 考虑 的 内 容 包 括 实 
足 年 龄 、 认 知 发 展 、 心 理 社会 发 展 以 及 父母 关系 。 
表 年 人 常常 能 够 提供 关于 他 们 的 情感 状态 、 焦 虚 和 
认 知 过 程 的 更 加 准确 的 报告 但 对 于 识别 出 其 行为 、 
功能 和 社会 性 的 问题 可 能 会 有 困难 。 在 对 未 成 年 人 
提供 卫生 保健 时 ， 法 律 的 、 道 德 的 和 专业 的 指导 都 
要 保密 。 
对 于 诊断 青年 人 情绪 和 行为 问题 的 一 般 方 法 包 
15: 
e 完整 的 病史 和 体格 检查 ， 包 括 详细 的 神经 系 
统 检查 
e 从 家 庭 和 其 他 来 源 (如 学 校 人 员 ) 收集 额外 
的 信息 
e 慎重 地 进行 实验 室 检查 以 除外 主要 的 内 科 疾 病 


。 需要 时 要 咨询 精神 健康 专家 或 由 其 安排 治疗 

应 该 对 所 有 存在 情绪 和 行为 问题 的 青少年 和 青 
年 人 评估 自杀 的 风险 。 年 轻 人 自杀 的 高 危险 因素 包 
括 男性 、 以 前 曾 有 自杀 企图 、 物 质 滥用 . MDD、 激 
越 、 精 神 疾病 、 自 杀 的 家 族 史 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 

美国 儿童 和 青少年 精神 病 学 学 会 出 版 了 
Practice Parameters 一 书 ， 用 以 指导 有 情绪 和 行为 问 
题 的 青少年 的 治疗 。 

通常 的 治疗 策略 是 鼓励 青少年 患者 在 治疗 中 要 
采取 积极 的 态度 。 卫 生 保 健 提供 人 员 和 家 庭 成 员 应 
该 给 患者 提供 支持 和 指导 。 治 疗 通常 包括 : 

e 个 体 的 认 知 、 行 为 和 支持 治疗 

e 家 庭 治疗 和 教育 

e 精神 药理 学 治疗 

已 经 证 明 认 知 治疗 对 于 焦虑 症 和 轻 症 抑郁 症 患 
者 有 显著 的 疗效 。 行 为 治疗 经 常 是 进食 障碍 、 物 质 
WH. ADHD 和 BPAD 的 基本 治疗 方法 。 在 所 有 疾 
病 中 ， 对 患者 进行 有 关 疾 病 及 其 治疗 方法 的 教育 是 
最 基本 的 。 

对 于 青少年 ， 药 物 治疗 是 有 效 的 。5- 羟色胺 上 
摄取 抑制 剂 是 典型 的 治疗 严重 抑郁 症 和 焦虑 症 的 一 
线 药物 ， 对 于 治疗 一 些 进食 障 但 也 是 有 作用 的 。 
些 新 理 抗 抑 邦 药物 也 可 以 选择 。 已 经 确定 对 于 青年 
患者 的 治疗 ， 三 环 类 药物 是 无 效 的 。 不 管 是 什么 诊 
断 ， 在 大 约 49% 的 接受 治疗 的 年 轻 患 者 中 【尤其 是 
在 治疗 的 时 期)， 抗 抑郁 药物 治疗 的 应 用 会 伴随 着 
自杀 想法 和 行为 的 增加 。 对 青少年 患者 需要 权衡 抗 
抑郁 药物 的 安全 性 ， 以 减少 抽 邦 症 治 疗 不 当 可 能 产 
生 的 明确 风险 。 

情绪 稳定 剂 ， 包 括 锂 盐 、 丙 成 酸 盐 、 卡 马 西 平 
和 许多 新 型 抗 凑 痛 药 物 ， 都 是 BPAD 最 基本 的 治疗 
药物 。 每 种 药物 都 会 有 显著 的 全 身 性 副作用 ， 包 括 
好 、 肝 和 血液 学 改变 。 新 型 抗 精神 病 药 物 逐 渐 成 为 
没有 精神 病 性 症状 的 BRAD 治疗 的 一 线 用 药 。 对 于 
有 精神 病 性 症状 的 青年 患者 ,不 管 是 否 伴随 抑郁 症 、 
BPAD 或 精神 分 列 症 ， 抗 精神 病 药物 治疗 都 是 基本 
的 治疗 措施 。 新 型 抗 精神 病 药 物 有 相对 较 少 的 锥 体 
外 系 副 反应 ， 但 常常 会 导致 体重 明显 增加 ， 以 及 增 
加 患 糖尿 病 和 脂 代谢 异常 的 风险 。 一 些 抗 精神 病 药 


物 ， 尤 其 是 利 培 酮 ， 会 引起 催乳 素 升 高 ， 并 由 此 导 
致 女性 闭经 及 增加 骨 质 政 松 的 风险 。 

对 于 有 自杀 高 风险 患者 的 治疗 包括 确保 他 们 安 
全 性 的 措施 以 及 对 于 所 伴随 的 情绪 障碍 的 治疗 。 那 
些 风 险 最 高 的 患者 需要 住院 治疗 。 那 些 不 需要 住院 
治疗 的 患者 ， 也 需要 有 能 够 对 其 负责 的 成 年 人 对 其 
提供 足够 的 监督 与 支持 ， 还 需要 有 一 个 安全 的 家 庭 
环境 。 家 中 绝对 不 能 有 枪械 ,患者 必须 接受 药物 治疗 。 

所 有 有 情绪 和 行为 问题 的 青少年 和 青年 患者 都 
应 该 持续 接受 正规 的 医疗 保健 ， 以 监测 精神 病 药 物 治 
疗 可 能 出 现 的 健康 问题 ， 并 评估 新 出 现 的 健康 需求 。 


避免 治疗 错误 


对 青少年 患者 药物 治疗 临床 反应 的 监测 尤其 重 
要 ， 因 为 终身 性 的 精神 病症 状 常 出 现 于 成 长 发 育 阶 
段 ， 而 这 时 患者 最 终 的 诊断 可 能 还 不 明确 。 例 如 ， 
最 终 被 诊断 为 BPAD 的 青少年 患者 ， 最 初 可 能 表现 
出 青少年 MDD 的 临床 体征 和 症状 ; 应 用 抗 抑 帮 药 
物 治疗 可 能 促 发 首次 躁 狂 发 作 。 


与 年 龄 较 大 的 成 年 人 相 比 ， 患 有 精神 疾病 的 青 
少年 很 难 被 识别 并 给 予 治疗 。 对 疾病 很 好 的 识别 依 
竺 于 提高 对 青少年 群体 进行 关于 严重 精神 障碍 的 教 
育 、 在 学 校 期 间 的 识别 以 及 由 初级 保健 医师 做 出 诊断 。 
进一步 的 研究 需要 集中 在 预防 、 早 期 干预 以 及 对 于 情 
绪 和 行为 障碍 的 治疗 上 ， 尤 其 对 于 青少年 群体 。 对 于 
这 一 年 龄 群体 精神 卫生 方面 的 关注 可 能 会 大 量 减少 发 
病 率 、 死 亡 率 、 卫 生 保健 化 费 ， 并 减少 了 精神 疾病 对 
于 青少年 及 其 一 生 的 个 人 和 社会 的 负担 。 


(K 顺 译 马 文 有 R) 
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酒精 、 物 质 依 赖 及 成 瘾 


引言 


人 类 使 用 精神 活性 物质 已 有 几 千年 的 历史 。 自 然 界 向 我 们 提供 了 大 多 数 精神 活性 物质 ,包括 乙醇 .吗啡 、 
可 卡 因 、 大 麻 。 然 而 ， 人 类 的 创造 力也 研发 出 具有 强烈 精神 活性 性 质 的 合成 物 ， 如 芬 太 尼 、 闫 考 酮 、 甲 基 
ZAR ( 冰毒 ) 尽管 大 多 数 文化 接受 精神 活性 物质 的 使 用 ， 但 是 使 用 哪 种 药物 以 及 使 用 方式 有 文化 差异 。 
例如 ， 使 用 酒精 在 美国 很 普遍 ， 据 报道 有 60% ~ 70% 的 美国 人 口 在 使 用 。 

精神 活性 物质 的 使 用 可 以 产生 多 种 危害 ， 但 两 个 主要 原因 是 精神 活性 物质 的 直接 作用 ( 如 可 卡 因 导致 
的 心律 失常 ) 以 及 寻找 和 使 用 精神 活性 物质 的 行为 后 果 ( 酌 酒 后 失业 和 与 获得 精神 活性 药物 有 关 的 活动 )。 
大 部 分 精神 活性 物质 对 易 感 者 都 能 引起 成 病 。 成 兖 或 者 物质 依赖 代表 精神 活性 物质 的 使 用 已 经 造成 最 严重 
的 功能 失调 。 成 疗 的 特点 是 ;强制 性 地 需要 使 用 药物 , 对 使 用 药物 失去 控制 ， 明 知 有 不 良 后 果 仍然 继续 使 用 ， 
以 及 形成 躯体 依赖 ( 尤其 是 酒精 、 阿 片 类 物质 、 镇 静 催 眠 药 ). 

物质 的 不 健康 使 用 是 普遍 的 ， 包 括 成 盖 。 至 少 15% 的 门诊 患者 ，25% ~ 40% 的 住院 患者 ， 某 些 特殊 
病房 ( 如 精神 科 、 烧 伤 科 ) 超过 50% 的 患者 有 物质 滥用 的 问题 ， 其 中 烟 酒 的 使 用 占 了 大 部 分 比例 ， 然 而 其 
他 物质 的 使 用 和 滥用 也 是 很 多 的 。 两 种 或 者 多 种 精神 活性 物质 的 并 用 也 是 常见 的 。 在 某 些 情 况 下 ， 这 可 以 
导致 特殊 的 问题 。 例 如 ， 酒 精 和 可 卡 因 使 用 后 的 代谢 产物 十 柯 乙烯 ( cocaethylene ) 可 以 导致 严重 心律 失 
常 和 坏死 性 脉 管 炎 。 医 生 和 需要 了 人 解 酒 药 浇 用 的 后 果 ， 形 成 开放 的 思路 把 这 些 物质 作为 可 能 的 原因 考虑 进去 。 






y 


d 


病因 学 和 发 病 机 制 


酒精 中 毒 ， 作 为 一 种 疾病 综合 征 ， 是 巾 美国 的 
内 科 医 生 Benjamin Rush 和 英国 的 内 科 医 生 Thomas 
Trotter 在 1785 年 分 别 描 述 的 。 尽 管 仍 然 有 很 多 的 
社会 误解 ， 很 多 研究 还 是 认为 把 酒精 和 药物 依赖 看 
成 是 与 遗传 和 环境 有 关 的 疾病 来 治疗 是 很 重要 的 。 
收养 和 双生 子 研 究 表明 遗传 因素 在 物质 使 用 障碍 的 
病因 学 中 占 了 50% 的 成 分 。 它 不 是 以 单个 基因 为 主 ， 
而 是 多 基因 共同 作用 ， 其 中 很 多 都 会 影响 神经 生物 
功能 。 

人 们 在 理解 成 瘾 药物 的 神经 生物 学 作用 和 这 些 
作用 对 疾病 过 程 的 影响 上 已 经 取得 了 巨大 的 进步 。 
许多 研究 显示 有 两 个 因素 对 成 普 和 成 六 特征 性 的 强 
迫使 用 的 形成 起 作用 。 首 先 ， 所 有 的 成 癌 药 物 都 有 
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下 性 强化 的 作用 ， 这 些 药 物 激活 经 典 的 多 巴 胺 奖赏 
通路 ， 从 中 脑 到 伏 核 和 前 额 叶 皮 质 。 因 此 药物 会 对 
个 体 的 行为 产生 显著 影 响 ， 而 药物 效果 的 敏感 性 可 
能 是 受 遗 传 的 影响 。 其 次 ， 随 着 时 间 的 推移 ， 酒 精 
和 其 他 药物 可 能 产生 神经 适应 ， 以 致 于 当 停 止 使 用 
的 时 候 ， 急 性 和 延迟 的 戒 断 反应 可 能 出 现 。 急 性 戒 
断 反 应 研究 得 比较 清楚 CIL). SES WEIBE SL INC 
-个 相对 新 的 概念 ， 可 以 持续 几 个 月 。 延 迟 戒 断 反 
应 的 症状 群 还 在 定义 过 程 中 ， 它 可 能 包括 上 失眠、 应 
激 易 感 、 焦 虑 、 体 验 快乐 的 能 力 下 降 和 其 他 症状 。 
这 些 是 负 性 强化 因素 ， 是 再 次 使 用 的 重要 因素 ，。 
酒精 和 药物 成 痢 是 进行 性 加 重 的、 常见 的 、 致 
命 性 疾病 。 可 能 有 的 人 经 过 反复 治疗 和 复发 的 循环 ， 
有 的 人 从 没 接受 过 治疗 ， 有 的 人 取得 了 重大 的 进 
步 一 一 有 时 是 经 过 治疗 ， 而 有 时 甚至 没有 经 过 治疗 。 
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临床 表现 


酒精 中 毒 的 临床 表现 差别 很 大 。 在 一 般 的 医学 
实践 或 者 医院 设置 中 ,酒精 中 毒 导 致 健康 问题 或 者 
出 现 事 故 是 有 酒精 问题 的 患者 前 来 就 诊 的 最 常见 原 
因 。 酒精 对 身体 的 大 部 分 器 官 系统 有 毒性 作用 ， 不 


图 170-1 酒精 对 终 末 器 官 的 影响 。 
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同 的 个 体 可 能 会 有 不 同 的 终 末 器 官 问题 (如 肝 硬 化 、 
胰腺 炎 )、 行 为 问题 (包括 抑郁 、 失 眠 )， 以 及 一 些 
因为 酒精 和 药物 使 用 而 加 重 的 不 太 严重 的 医学 问题 
(图 170-1)。 入 院 后 的 内 、 外 科 病 房 患者 经 常 进 入 
酒精 戒 断 状态 , 包括 自主 神经 兴奋 . AEN. 意识 错乱 、 
RL, PAR, NR. ZV, TPE UR E E AY 


细胞 损害 


AD 日 途径 





es 


自由 基 





MJ 


ZA A ARA 
酶 系统 ， 并 诱导 抗 细 
胞 成 分 的 抗体 产生 


mW (zm) 


— 








m 


Fine en 磷脂 酰 乙醇 胶 


脂肪 酸 酯 王 扰 了 
线粒体 和 细胞 
BON AE 


S | a. cae ADR E 
S 和 转运 功能 
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肝 损 害 包 括 脂肪 肝 、 酒 精 性 肝炎 和 肝 硬 化 


神经 系统 损害 包括 Korsnkoff MiM 
亚 临 床 认 知 损害 
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某 些 冶 症 的 风险 
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会 诊 的 最 常见 原因 之 一 。 酒 精 产 生 的 次 要 严重 后 果 
是 增加 一 般 内 科 疾 病 的 风险 ， 比 如 高 血压 、 高 甘油 
三 酯 血 症 、 痛 风 。 患 者 一 般 不 会 提供 酒精 使 用 和 躯 
体 症 状 的 联系 。 因 此 ， 医 生 在 评估 急症 患者 、 住 院 
患者 以 及 不 太 严重 的 门诊 患者 时 ， 需 要 考虑 酒精 和 
药物 滥用 的 作用 。 

药物 滥用 的 临床 表现 差异 也 很 大 ， 可 能 包括 : 

e 兴奋 剂 : 心动 过 速 、 血 压 升 高 、 心 脑 缺 血 、 

妄想 、 精 神 运 动 性 兴奋 

e 阿 片 类 物质 : 心动 过 缓 、 呼 吸 减 慢 、 针 样 瞳 

孔 、 意 识 清 晰 度 下 降 

e 镇 静 催 眠 药 : 心动 过 缓 、 低 血压 、 呼 吸 减 慢 、 

意识 清晰 度 下 降 、 共 济 失调 

eR: 幻觉、 定向 力 障 碍 、 焦 虚 、 精 神 错 

AL 

这 些 一 般 的 临床 表现 和 具体 药物 的 更 细 化 的 临 
床 表现 一 样 重 要 。 有 一 些 反映 成 禄 的 驱 体 反应 、 社 
会 影响 的 线索 提示 物质 滥用 的 可 能 ， 如 与 静脉 注射 
药物 相关 的 感 举 、 动 脉 希 样 硬化 血栓 加 速 形成 〈 可 
卡 因 和 其 他 兴奋 剂 所 致 ) 导致 的 临床 综合 征 、 酒 精 
或 药物 诱导 的 终 末 器 官 损 害 的 体检 和 实验 室 发 现 。 
这 些 具 体 包括 以 下 几 点 : 

WL, CAL: 暴力 、 创 伤 、 咯 血 、 急 性 心理 
状态 改变 、 急性 精神 障碍 、 既 往 物 质 滥用 、 无 家 可 归 、 
犯罪 行为 、 经 济 状况 恶化 、 失 业 、 寻 找 有 特殊 控制 
作用 的 物质 。 

体检 发 再 : 脉搏 、 呼 吸 频 率 、 血 压 的 变化 ， 卫 
生 状况 不 好 ， 酒 精 气味 ， 黄 盖 、 片 状 出 血 、 注 射 针 
ia FUSE ， 了 瞳孔 散 大 或 缩小 ， 鼻 中 隔 穿孔 ， 新 出 
现 的 心脏 杂音 ， 共 济 失 调 、 反 射 亢进 ， 易 激 营 、 意 
识 清晰 度 下 降 ， 与 疼痛 水 平 不 一 致 的 发 现 。 

诊 肠 性 的 检验 结果 : 药物 检测 阳性 ， 乙 醇 水 平 
> 0.10g/dl ， 肝 酶 增加 ， 平 均 红 细胞 体积 增加 ， 年 
轻 人 的 心肌 醚 阳性 ; 心电图 显示 心动 过 速 ， 年轻 人 
心肌 梗死 (MI) 的 证 据 ， 年 轻 人 卒中 的 CT 或 MRI 
证 据 。 


鉴别 诊断 


酒精 和 其 他 物质 使 用 障碍 的 鉴别 诊断 可 分 类 为 
不 健康 的 酒精 和 药物 使 用 后 果 以 及 真正 的 酒精 或 药 
物 成 净 ， 后 者 导致 失去 控制 和 经 常 强制 性 地 使 用 导 
Sow. me 《精神 障碍 诊断 和 统计 手册 》 第 


4 版 (DSM-IV) 的 定义 ， 酒 精 依 赖 (酒精 中 毒 ) 或 
者 物质 依赖 的 诊断 包括 物质 使 用 的 不 适 模式 ， 导 致 
严重 的 功能 损害 或 痛苦 ， 在 一 年 中 表现 为 以 下 三 项 
或 者 更 多 (图 170-2): 

e iR. 需求 量 增 大 才 达 到 同样 的 效果 或 者 同 

量 的 酒精 (或 药物 ) 达到 的 效果 减弱 

e 停 用 时 产生 戒 断 反应 

e 酒 精 (或 药物 ) 比 预计 的 使 用 量 更 大 ， 使 用 

时 间 更 长 

持续 希望 减少 用 量 或 者 减少 用 量 失败 

e 花费 大 量 的 时 间 使 用 或 者 从 酒精 (或 药物 ) 

混用 中 恢复 

© 酒精 (或 药物 ) 的 使 用 导致 放弃 或 者 减少 重 

要 的 活动 

e 尽 符 知道 有 不 良 后 果 , 仍 然 使 用 酒精 (或 药物 ) 

酒精 (或 药物 ) 滥用 可 能 是 以 前 不 知道 成 疗 问 
题 的 患者 生病 的 潜在 因素 。 因 为 已 知 的 药物 滥用 串 
者 经 常 营 养 不 良 ， 有 潜在 的 器 官 损害 ， 经 历 过 摔 倒 
或 中 毒 时 气管 插 管 等 事件 ， 他 们 出 现 其 他 的 心理 或 
者 饮 体 疾病 很 普遍 。 因 为 这 些 原因 ， 药 物 滥用 应 该 
成 为 最 常见 的 内 科 或 者 精神 科 疾 病 的 鉴别 诊断 的 一 
部 分 。 

药物 相关 的 问题 需要 做 如 下 一 般 性 考虑 ，(1) 当 
确定 诊断 时 ， 需 想到 药物 的 因素 ，(2) 年 轻 患 者 出 
现 缺 血 【 如 一 过 性 缺 血 发 作 或 MI)， 考 虑 可 卡 因 或 
者 可 卡 因 和 酒精 的 联合 使 用 ，(3) 当 治 疗 物质 滥用 
者 (如 戒 断 综合 征 的 谐 亡 ) 不 能 得 到 期 待 的 反应 
时 ， 寻 找 并 发 症 (如 硬 膜 下 血肿 )，(4) 一 种 药物 
的 中 毒 表现 (如 可 卡 因 中 毒 时 的 兴奋 、 心 动 过 速 ) 
类 似 于 另 一 种 药物 的 戒 断 症状 (如 巴 比 妥 戒 断 时 
的 兴奋 、 心 动 过 速 );，(5) 药物 使 用 与 用 生 期 问题 
(如 可 卡 因 使 用 导致 的 早产 、 胎 盘 早 剥 ) 和 新 生 儿 
并 发 症 Cun HIV、 海 洛 因 成 瘾 母亲 的 阿片 类 戒 断 胎 
儿 ) 相关 。 


诊断 方法 


酒精 和 药物 使 用 障碍 的 诊断 依赖 于 临床 症状 和 
体征 (参见 以 前 的 诊断 标准 和 图 170-3)。 因 为 诊断 
主要 基于 病史 ， 所 以 除了 收集 间接 的 信息 (如 从 配 
偶 那 里 )， 从 患者 那里 收集 酒精 和 药物 使 用 的 方式 
和 相关 问题 资料 也 是 重要 的 。 用 非 判 断 性 和 审问 性 
的 方式 询问 患者 使 用 物质 的 种 类 、 数 量 、 频 率 。 确 
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1 年 以 内 三 次 或 更 多 的 发 生 率 提示 了 躯体 依赖 的 形式 


定 使 用 后 ， 应 该 继续 询问 后 果 ， 包 括 颈 体 症 状 、 人 
际 关系 、 社 交工 作 ， 还 有 情感 和 心理 事件 。 

得 查 测验 也 被 用 到 ， 包 括 CAGE (4 个 问 
B) 和 酒精 使 用 障碍 鉴别 测验 (AUDIT，10 个 问 
题 )， 它 们 易于 执行 ， 检 查 酒精 问题 的 敏感 性 好 (HE 
170-1), AUDIT-C, HI AUDIT 的 前 三 个 问题 ， 只 
集中 在 使 用 上 一 一 多 久 喝 一 次 ， 一 天 喝 多 少 ， 多 久 
能 一 次 蝎 6 拓 或 者 更 多 的 酒 一 一 作为 一 个 简单 的 筛 
查 工 具 ， 敏 感性 和 特异 性 都 非常 好 。AUDIT-C 的 分 


数 越 高 ， 有 酒精 相关 问题 的 可 能 性 就 越 大 。 

实验 室 检测 酒精 中 毒 的 特异 性 差 。 例 如 ，7- 谷 
氨 酰 胺 转 肽 酶 是 最 近 有 严重 酒精 使 用 的 敏感 指标 ， 
可 是 无 特异 性 。 最 近 出 现 一 个 新 的 检测 严重 酒精 使 
用 的 方法 一 一 碳水 化 合 物 缺 乏 转 铁 蛋 白 (CDT) W 
度 ， 特 异性 较 前 者 高 ， 当 怀疑 有 严重 酒精 问题 时 可 
能 会 有 用 。 

测量 药物 的 血液 浓度 对 于 处 理 重 要 问题 是 必要 
的 ， 这 能 够 提供 精确 的 数据 ， 但 是 缺陷 是 阳性 窗 相 
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图 170-3 ”提示 酒精 滥用 的 征象 。 





对 窗 。 屎 液 里 的 药物 浓度 也 能 提供 精确 的 数据 ， 而 
且 阳 性 窗 更 宽 例如， 可卡因 的 使 用 在 48 一 72 小 
时 后 可 以 测 出 ， 规 律 的 大 麻 使 用 2 ~ 4 周 后 可 以 测 
出 )。 测 量 头发 的 药物 浓度 用 于 测量 时 间 更 长 的 物 
质 使 用 者 。 然 而 ， 测 量 头发 的 数据 不 精确 ， 头 发 并 
不 总 是 可 得 ， 而 且 费 用 品 贵 。 

在 确定 诊断 、 恰 当 评 估 患 者 的 健康 水 平 、 监 测 
RAO RMIT. THAT PEN, WM REE] 
(如 飞行 员 、 卡 车 司机 ) 和 防御 机 构 (如 军队 ) 的 
联邦 人 员 时 ， 实 验 室 检查 可 能 是 必要 的 。 第 查 项 目 
FRAP, OME, BT RTA, AA, ER 
利 定 。 实 验 室 由 严格 的 标准 管理 ， 由 认证 的 医学 评 
估 者 解释 阳性 结论 ， 同 时 考虑 患者 的 病史 。 

实验 室 药物 检测 的 法 律 和 伦理 两 难 问 题 有 : 
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e 知情 同意 。 患 者 应 该 理解 检测 药物 的 行为 。 
然而 ， 有 的 患者 对 介绍 不 能 做 出 有 意识 的 反 
应 ， 也 不 能 同意 。 也 有 未 成 年 人 不 同意 检测 
而 家 长 要 求 。 有 一 些 拒绝 可 以 忽略 ， 尤 其 当 
患者 中 毒 时 ， 拒 绝 无 效 。 不 可 避免 的 情况 下 ， 
有 时 药物 检测 是 在 不 经 患者 的 同意 下 进行 的 。 

e 司法 审判 。 法 庭 接受 药物 检测 的 条 件 包 括 ; 
(1) 建立 一 系列 的 保管 过 程 : 从 样本 收集 一 
直到 结果 作为 证 据 ; (2) 必须 使 用 州 法 庭 要 
求 的 检测 方法 学 。 

e 法 医学 责任 。 治 疗 药物 滥用 的 医生 如 果 没 有 
明确 的 诊断 则 可 能 有 法 律 上 的 风险 。 如 果 患 
者 因 使 用 违禁 药物 而 影响 健康 状况 导致 不 良 
后 果 (大 部 分 州 认 为 是 使 用 者 的 错 )， 可 是 


却 从 未 考虑 到 或 者 未 进行 药物 使 用 检测 ， 治 
疗 的 医生 可 能 需 负 责任 。 


处 理 和 治疗 


酒精 和 药物 滥用 的 治疗 应 该 像 糖 尿 病 、 高 血压 
的 治疗 一 样 ， 是 长 期 的 治疗 。O'Brien 和 McLellan 
明确 指出 ， 物 质 滥用 是 一 个 悍 性 疾病 。 在 他 们 提出 
的 危害 减少 模型 中 ， 临 床 医生 知道 在 治疗 过 程 中 会 有 
反复 的 波动 ， 但 是 随 着 时 间 的 推移 ，、 患 者 对 有 害 物质 
的 使 用 会 显著 减少 ， 物 质 依 闲 相关 问题 也 会 减少 。 


最 佳 治疗 
酒精 


酒精 中 毒 治疗 的 开始 步骤 是 明确 患者 的 酒精 使 
用 已 成 为 问题 ， 试 着 在 纠正 饮酒 行为 的 过 程 中 与 患 
者 合作 。 大 部 分 患者 不 理解 成 瘾 ， 也 不 完全 清楚 酒 
精 滥 用 会 影响 健康 的 不 良 后 果 。 这 种 情况 下 ， 健 康 
教育 是 有 价值 的 。 

是 否 给 患者 药物 治疗 取决 于 患者 戒 断 状态 的 
严重 性 WARE, tE (DT). m 
重 戒 断 反 应 的 可 能 因素 有 : BEET EE DT 
史 ， 并 发 驱 体 疾病 ， 老 年 ， 某 些 程度 上 酒精 使 用 
的 量 和 频率 也 会 有 影响 。 没 有 风险 的 患者 可 以 监测 
严重 戒 断 反应 的 体征 。 临 床 医学 会 酒精 戒 断 评估 量 
A p ÀT Ki (Clinical Institute Withdrawal Assessment 
of Alcohol Scale Revised) 是 量化 戒 断 反应 严重 性 的 
有 用 工具 。 有 危险 因素 或 者 显著 戒 断 症状 的 患者 需 
要 用 药物 解毒 ， 除 非 能 够 提供 已 经 建立 的 门诊 患者 
解毒 程序 ， 和 否则 这 一 过 程 需 要 在 社区 医疗 机 构 中 完 
成 。 推 荐 使 用 葵 二 氨 草 类 药物 ， 它 对 减少 戒 断 症状 
Aly ME, DT 的 发 生 非常 有 效 。 然 而 有 些 患者 
尽管 使 用 此 类 药物 ， 仍 然 会 产生 DT。 应 该 胃 肠 外 
给 予 维 生 素 B,， 以 防止 发 生 Wemicke 脑病 (意识 
障碍 、 共 济 失调 、 眼 肌 麻 疯 ) 或 者 永久 性 的 记忆 减 
退 (Korsakoff 综合 征 )。 

解毒 在 酒精 中 毒 治疗 中 是 第 一 步 。 从 长 程 的 
住院 治疗 到 简单 的 门诊 治疗 ， 很 多 方法 被 尝试 过 以 
减少 酒精 成 瘾 患者 的 饮酒 行为 。 到 目前 为 止 ， 对 于 
戒 酒 患者 并 没有 特异 的 方法 可 供 使 用 。 然 而 ， 有 轻 
微 饮酒 问题 的 患者 可 能 在 简单 的 门诊 干预 下 得 到 改 
善 ， 如 教育 、 反 馈 、 鼓 励 。 有 更 严重 酒精 问题 的 患 
者 通常 需要 更 专业 的 治疗 ， 可 能 包括 : 一 段 时 间 的 
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住院 治疗 、 密 切 的 门诊 治疗 、 鼓 励 参 加 匿名 戒 酒 协 
会 (AA)、 药 物 治疗 。 用 于 这 些 设置 的 策略 包括 : 
动机 治疗 、 认 知行 为 复发 预防 治疗 、 进 行 AA 的 
12 个 步骤 。 治 疗 戒 酒 患者 的 一 个 重要 因素 是 提供 
持续 的 关怀 ， 避 免 对 治疗 的 怀疑 。 事 实 上 ， 数 据 表 
明 50% 的 戒 酒 者 在 治疗 6 个 月 后 酒精 使 用 至 少 减少 
50%. 

早期 的 治疗 讨论 中 ， 经 常 提出 患者 应 该 戒 酒 还 
是 减少 酒精 用 量 。 一 些 药物 ， 如 可 卡 因 和 海洛因 ， 
毫 无 疑问 是 应 该 戒 掉 的 。 而 对 于 酒精 ， 就 不 是 那么 
明晰 了 。 有 酒精 中 毒 和 严重 使 用 后 果 的 患者 ， 戒 酒 
是 合适 的 目标 。 有 不 健康 的 酒精 使 用 CTETUR, 
又 不 愿意 戒 酒 的 患者 ， 临 床 医 生 和 患者 一 起 合作 以 
减少 酒精 的 用 量 、 评 估 酒 精 对 患者 生活 的 影响 是 恰 
当 的 。 保 持 治 疗 关系 ， 比 要 求 患者 认可 终身 戒 酒 更 
重要 。 随 着 时 间 的 推移 , 很 多 患者 最 后 会 认可 戒 酒 。 

药物 治疗 酒精 中 毒 对 增加 疗效 起 着 重要 的 作 
用 。 很 多 年 来 ， 治 疗 酒精 中 毒 的 唯一 药物 是 双 破 
仑 一 一 一 种 醋 脱 氢 酶 的 抑制 剂 。 双 硫 仑 在 酒精 使 用 
过 程 中 产生 不 良 反应 〈 从 脸红 、 头 痛 到 大 量 呕吐 、 
心动 过 速 、 胸 痛 、 意 识 障碍 和 其 他 症状 )， 产 生 使 
用 酒精 的 心理 障碍 。 它 的 有 效 性 与 治疗 依从 性 有 关 ， 
在 动机 很 高 的 患者 或 者 用 药 监测 良好 的 患者 尤其 有 
价值 。 在 美国 ， 双 硫 仑 通常 每 天 使 用 250mg， 从 串 
者 酒精 解毒 结束 开始 使 用 。 

纳 曲 酮 是 新 一 代 的 戒 酒 药 ， 不 通过 产生 心理 障 
碍 起 作用 。 纳 曲 坪 是 阿片 受 体 持 抗 剂 ， 能 够 减少 天 
重 饮 酒 问题 的 复发 风险 ， 有 可 能 提高 完全 戒 酒 成 功 
的 可 能 性 。 纳 曲柄 通过 抑制 饮酒 后 的 良好 体验 从 而 
使 患者 较 少 可 能 失去 控制 。 纳 曲 酮 通常 在 节 酒 数 天 
后 开始 使 用 ， 至 少 持续 使 用 数 月 的 时 间 ， 并 结合 心 
理 治 疗 。 在 2006 年 ， 美 国 食品 和 药品 管理 局 通过 
纳 曲 酮 长 效 注射 针剂 的 上 市 一 一 每 月 注射 一 次 。 它 
可 以 减少 严重 饮酒 的 频率 ， 在 注射 前 有 过 一 段 时 间 
完全 戒 酒 的 患者 ， 能 够 增加 完全 戒 酒 的 可 能 性 。 

阿 坎 酸 ， 另 一 种 相对 新 的 制剂 ,被 认为 能 够 前 
弱 酒 精 戒 断后 可 能 发 生 的 过 于 活路 的 N- HAE -D- 天 
冬 氨 酸 在 大 脑 的 活性 。 它 能 够 有 效 减少 饮酒 频率 ， 
提高 完全 戒 酒 的 可 能 性 。 

考虑 到 药物 能 够 提供 的 净 增 价值 和 整体 积极 的 
风险 效益 比值 ， 临 床 医生 应 该 在 使 用 药物 的 同时 使 
用 心理 治疗 。 

这 些 概括 的 治疗 原则 也 适用 于 其 他 药物 滥用 的 
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keine. 
1. Cut 
IE tuo uai i 
2. Annoyed 
AREER Se SEAS o 
3. Guilt 
X1 TF RR ATT IOS ? 
4. Eye opener 
早起 会 想 找 酒 喝 吗 ? 
AUDIT : 8 45i $ 
(分 数 在 括 导 里 ) 
1. 多 久 用 一 次 含 酒 精 的 饮料 ? 
从 不 (0) 
-个 月 上 次 或 更 少 (1) 
一 个 月 2 一 4 次 (2) 
一 周 2 ~ 3 次 (3) 
一 周 4 次 或 者 更 多 次 (4) 
.一 天 能 喝 多 少 含 酒 精 的 饮料 ? 
1 ~ 25H (0) 
3-4 (1) 
5 ~ 6 Mm (2) 
7-9} (3) 
LO REL (4) 
.你 多 久 一 次 能 喝 6 Hint et E eum? 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
-个 月 1 次 (2) 
一 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 基本 每 天 1 次 (4) 
.去 年 多 久 一 次 你 发 现 自己 一 旦 开始 蝎 就 停 不 下 来 ? 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
一 个 月 1 次 (2) 
- 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 儿 乎 得 天 1 次 (4) 
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治疗 。 然 而 ， 医 生 应 该 清楚 不 同 种 类 的 药物 滥用 在 
治疗 上 还 有 其 特殊 的 内 容 。 


阿片 类 


阿片 类 药物 会 产生 典型 的 鸳 体 戒 断 综合 征 ， 包 
括 上 腹泻 、 恶 心 、 坐 立 不 安 、 毛 发 直立 、 瞳 了 筷 散 大 、 
Bui. osx. 、 高 血压 、 发 热 、 失 眠 、 渴 求 药 


框 170-1 CAGE 和 AUDIT 问卷 


CAGE ; 一 个 肯定 答案 应 引起 怀疑 ， 两 个 肖 定 答案 则 高 度 可 ”5。 去 年 多 久 一 次 你 因为 饮酒 而 不 能 做 正常 情况 下 应 该 做 的 


事情 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
:个 月 1 次 (2) 
一 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 几乎 每 天 1 次 (4) 
.去 年 多 久 一 次 你 早晨 醒 来 需要 喝酒 才 会 感到 千 服 ? 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
一 个 月 1 次 (2) 
一 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 几乎 每 天 1 次 (4) 
， 去 年 多 久 一 次 你 饮酒 后 会 感到 内 次 或 者 白 责 ? 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
-个 月 1 次 (2) 
一 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 几乎 每 天 1 次 (4) 
.去 年 多 久 一 次 你 因为 饮酒 不 能 记 起 前 夜 发 生 的 事情 ? 
从 不 (0) 
少 于 一 个 月 1 次 (1) 
一 个 月 1 次 (2) 
一 周 1 次 (3) 
每 天 或 者 几乎 每 天 1 次 (4) 
9， 你 饮酒 兽 经 造成 自己 或 者 别人 受伤 吗 ? 
没有 (0) 
有 过 ， 但 是 去 年 设 有 (2) 
去 年 有 过 (4) 
10. 曾经 有 亲戚 、 朋 友 、 医 生 或 者 其 他 健康 工作 者 关心 你 
的 饮酒 问题 或 者 建议 你 应 该 减少 用 基 吗 ? 
设 有 (0) 
有 过 ,但 基 去 年 没有 (2) 
去 年 有 过 (4) 


> 


i] 


物 。 严 重 的 戒 断 症状 罕见 ， 然 而 ， 阿 片 类 的 复 用 率 
很 高 。 阿 片 类 戒 断 的 药物 治疗 包括 使 用 阿片 类 激动 
剂 ( 如 美沙 酮 )、 部 分 阿片 类 激动 剂 ( 如 丁 再 诺 啡 )， 
或 使 用 ar 去 甲 肾 上 腺 素 能 激动 剂 (如 可 乐 定 ) 。 一 
旦 完成 阿片 式 断 ， 患 者 需要 心理 社会 治疗 。 有 些 患 者 
需要 更 长 时 间 的 激动 剂 治疗 一 一 美沙 酮 或 者 丁 肉 诺 
啡 ， 以 巩固 疗效 。 丁 两 诺 啡 是 特殊 认证 的 医生 才 有 


权 开 具 ， 美 沙 酮 是 认证 的 医疗 机 构 才 有 权 提 供 。 激 
动 剂 治疗 的 好 处 是 能 够 有 效 减 少 HIV 感染 、 法 律 问 
题 和 阿片 类 的 非法 使 用 。 


FREER peA 


它们 的 戒 断 反应 可 能 很 严重 而 危及 生命 。 戒 断 
症状 包括 : HER, UE. RIR, WM, FE XD. 
诡 妄 、 幻 觉 、 心 动 过 速 、 高 血压 、 发 热 ， 在 严重 的 
病例 ， 可 能 发 生 冶 痫 和 死亡 。 短 效 药 如 阿 普 唑 仑 戒 
断 反 应 出 现 快 ， 而 长 效 药 如 氧 硝 西津 或 地 西洋 可 能 
推 延至 7 一 10 天 。 处 理 戒 断 通常 用 长 效 某 二 氮 草 类 
A RE, MAE Tia A BK 
EL He BARR te HO KUITE. 


T+ RPS 


戒 断 症状 不 威胁 生命 ， 本 身 不 是 住院 的 指 征 。 
戒 断 症状 包括 : 抑郁 、 过 度 睡眠 、 疲 劳 、 食 欲 增加 、 
多 梦 、 渴 求 药物 。 戒 断 症 状 消除 后 ， 患 者 应 该 进行 
咨询 , 并 鼓励 其 参加 整合 12 步 法 。 不 推荐 使 用 药物 。 


AR 


严重 使 用 者 的 确 会 发 生 戒 断 ， 包 括 : RS 
奇怪 的 梦 、 焦 虚 、 食 欲 减 退 。 没 有 大 麻 戒 断 的 治疗 
药物 。 脑 内 大 麻 素 受 体 持 抗 剂 【 如 利 英 纳 班 ) 从 理 
论 上 讲 可 以 用 于 治疗 大 麻 依赖 ， 但 是 没有 大 规模 临 
床 试验 的 证 据 。 


一 般 性 事件 


大 部 分 临床 医生 在 他 们 的 医疗 过 程 中 接 诊 过 康 
复 期 的 患者 。 在 治疗 这 些 患 者 时 应 该 遵循 以 下 原则 : 
可 能 的 话 使 用 恰当 的 、 非 药物 性 的 治疗 ; 治疗 焦虑 、 
失眠 、 疼 痛 、 过 敏 时 慎 用 镇 静 催 眠 药 或 者 阿片 类 药 
物 ， 其 有 可 能 导致 复发 : HIERE (如 选择 性 
5- 羟色胺 再 摄取 抑制 剂 、 丁 螺 酮 ) 治疗 抑郁 或 者 焦 
虚 。 需 要 使 用 止痛 药 时 ， 医 生 和 患者 应 该 签订 减轻 
疼痛 的 药物 使 用 合同 。 最 后 ， 也 是 很 重要 的 一 点 ， 
医生 要 为 患者 提供 持续 性 的 支持 。 


避免 治疗 错误 


第 一 个 需 如 免 的 错误 是 没有 把 物质 灌 用 作为 影 
响 患 者 健康 问题 的 重要 因素 。 知 道 患者 可 能 会 使 用 
超过 一 种 的 药物 是 重要 的 。 因 此 ， 收 集 相 关 病 史 和 
第 查 药物 的 使 用 对 于 提高 诊断 的 准确 性 很 重要 。 明 
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确 多 种 药物 的 使 用 对 于 解毒 和 长 程 治疗 是 有 帮助 的 。 

临床 医生 在 患者 需要 的 治疗 水 平 上 应 该 有 弹 
性 。 如 果 患 者 门诊 治疗 时 来 的 次 数 减少 ， 那 么 就 要 
设 定 更 密切 的 门诊 治疗 或 者 住院 治疗 。 

药物 使 用 的 依从 性 是 一 个 常见 的 问题 。 通 过 间 
接 得 来 的 信息 ， 或 者 与 患者 直接 对 话 从 而 监测 依从 
性 。 有 依从 性 问题 的 患者 ， 考 虑 使 用 长 效 制剂 ， 如 
肌 注 纳 曲 酮 。 


理解 和 治疗 酒精 和 药物 使 用 障碍 已 经 取得 了 
很 大 的 进展 。 过 去 30 年 对 导致 成 瘾 的 生物 、 心 理 、 
社会 因素 有 了 更 深刻 的 描述 。 然 而 ， 太 多 太 多 的 患 
者 依然 没有 被 诊断 和 治疗 。 科 学 将 继续 研究 成 琅 的 
遗传 学 和 病理 生理 学 基础 ， 毫 无 疑问 ， 更 有 效 的 药物 
治疗 会 出 现 。 然 而 ， 科 学 的 进步 如 何 应 用 于 患者 ， 还 
需要 医疗 保健 提供 者 ,政策 制订 者 和 公众 能 够 意识 到 ， 
成 瘤 的 治疗 不 仅 是 有 效 的 ， 而 且 是 使 用 社会 资源 的 最 
有 效 方式 。 临 床 医师 会 通过 教育 减少 对 物质 使 用 障碍 
患者 的 歧视 ， 并 且 倡 议 为 其 治疗 提供 足够 的 资源 ， 而 
临床 医师 将 在 这 些 工 作 中 扮演 重要 的 角色 。 


(Lem if HEA 校 ) 
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等 麻 疙 常常 是 令 患者 和 医生 都 无 奈 的 一 种 疾病 。 尽 管 报告 的 相关 因素 很 多 ， 但 仍 有 很 多 患者 患 有 在 多 
方面 评估 之 后 仍 不 能 明确 病因 的 特 发 性 苯 麻 疹 。 苯 麻疹 通常 很 顽固 ， 因 此 产生 了 多 种 药剂 的 治疗 试验 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


在 肥大 细胞 、 组 胺 作为 介质 的 作用 下 ,体液 自 
皮肤 的 小 血管 渗 出 导致 等 麻 疙 。 茜 麻疹 可 分 为 爹 疫 
ESP RIE PLE ETE SS PS. PE SR 3 
常 是 非 免疫 性 的 荨 麻疹 ， 而 由 食物 、 药 物 或 昆虫 叮 
咬 引 起 的 莫 麻 疾 通 常 是 免疫 性 荨 麻疹 。 荨 麻 阁 主要 
的 发 病 机 制 是 IgE 介 导 的 I 型 变态 反应 ， 亚 型 变态 
反应 (免疫 复合 物 ) 通过 经 典 或 补体 级 联 激活 途径 
也 能 够 诱发 草 麻 疹 ， 与 血清 病 的 反应 过 程 相 似 。 非 
免疫 性 等 及 疙 的 发 病 机 制 是 物理 因素 或 物质 引起 了 肥 
大 细胞 释放 非特 异性 组 腕 。 遗 传 因 素 可 能 是 个 体 易 
FEB REM, HE 171-1 遗传 综合 征 中 已 经 
显示 。 血 管 性 水 肿 与 苯 麻 疹 相 似 ,但 血管 性 水 肿 累 
及 了 真皮 层 及 皮下 组 织 。 在 血管 性 水 肿 的 两 种 类 型 
中 血 兹 绥 激 肽 系统 可 能 起 着 重要 作用 。 最 近 研 究 已 
经 识别 约 30% 的 特 发 性 慢性 荨 麻疹 患者 的 病因 是 懂 
性 自身 免疫 性 等 麻 烽 。 这 种 情况 下 ，lgG 类 抗 IgE 抗 
体 或 抗 FceRla 抗体 交 联 陛 邻 的 肥大 细胞 受 体 或 lgE 
分 子 。 已 经 报告 很 多 疾病 或 物质 与 荨 麻疹 和 血管 性 
水 肿 有 关 ， 但 未 经 必要 的 证 实 (HE 171-1 和 171-2). 
二 性 荨 麻 疹 患 者 中 病因 学 诊断 成 立 的 不 足 20% 。 


临床 表现 


通常 为 以 白色 中 心 的 剧烈 净 痒 性 风 团 ， 其 周 
围 红斑 光滑 、 隆 起 ， 是 莹 麻疹 的 特征 性 表现 (图 


171-1; 彩 图 171-1)。 损 害 范围 从 针尖 大 小 到 几 厘 
米 不 等 ， 其 形状 可 为 圆 形 、 环 形 或 钾 形 (图 171-2; 
彩 图 171-2)。 典 型 的 表现 是 荨 麻 阁 广泛 分 布 、 分 
批 出 现在 身体 表面 。 物 理性 等 麻 疾 的 特殊 类 型 见 表 
171-1。 人 慢性 等 麻疹 和 物理 性 草 麻 疼 可 以 并 存 。 接 
触 性 等 麻 闪 在 皮肤 与 刺激 性 物质 的 接触 部 位 非常 明 
显 。 肾 上 腺 素性 芝麻 疹 表 现 为 与 压力 相关 的 周围 绕 
有 和 白 录 的 小 丘疹 。 茜 麻疹 的 单个 风 团 存 在 时 间 一 般 
不 超过 24 小 时 , 通常 无 全 身 症 状 , 偶 有 恶心 、 呕吐 、 
WEBS EERE To, RNE, Ema) FINA BK PEAK 
伴随 和 麻疹 出 现 。 

血管 性 水 肿 表 现 为 一 疼痛 性 水 肿 区 域 ， 初 发 部 
位 常常 在 眼 瞪 周 用 、 口 层 或 一 侧 肢 体 上 ， 可 持续 数 
天 。 址 传 性 血管 性 水 肿 ， 是 一 种 常 染色 体 显 性 遗传 
疾病 ， 发 作 性 无 瘙痒 性 血管 性 水 肿 既 可 自发 也 可 在 
轻 轻 击 打 后 出 现 ， 水 肿 发 生 之 前 红斑 可 进展 ， 但 典 
型 的 芝麻 站 可 以 缺 如 。 和 危及 生命 的 喉头 水 肿 和 累及 
胃 肠 道 的 症状 可 使 临床 表现 异常 复杂 。 


鉴别 诊断 


如 单个 皮 损 持续 超过 24 小 时 ， 呈 青紫 色 ， 消 
褪 后 色素 沉着 ， 疼 痛 但 并 不 苍白 ,或 者 出 现 风 湿性 
疾病 相关 的 症状 和 体征 ， 提 示 行 组 织 活检 以 排除 等 
麻疹 性 血管 炎 。 着 色 性 车 麻疹 或 肥大 细胞 增生 病 患 
者 ， 在 皮肤 上 肥大 细胞 浸润 部 位 产生 疤 痒 性 苯 麻 疹 
型 风 团 。 击 打 产 生 荨 麻疹 型 风 团 (Darier 征 ) 的 皮 
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框 171-1 与 昔 麻 阁 和 血管 性 水 肿 相关 的 疾病 


获得 性 血管 性 水 肿 
FERRERS 

特 应 性 皮炎 

自身 免疫 性 抗 [gE 抗体 或 抗 FeeRI 抗体 
细菌 感染 


Tol qe Ae eng (ED ERAT C [VE SX REPE, SICHER 
PEER pr35 FE MU =A n Aer te, DUE 
TE RE rr Al HG 709 05 t HETE ML OS EAE SR 
ERER HE IE. A ERER RETURNS, Brill 
持续 时 间 较 长 ， 位 于 四 肢 远 端 ， 应 考虑 昆虫 叮咬 引 
起 。 在 鉴别 诊断 时 ， 也 要 考虑 到 多 形 性 红斑 和 大 疱 
VEA XO ARE AS FR I BB SPA CE TE SY Sb a HE 
蛋白 后 8 一 10 RAG, BRAS OT AT 
淋巴 结 病 、 关 节 痛 或 关节 炎 、 脾 大 和 肾炎 。 实 验 室 
检查 可 发 现 淋 巴 细胞 减少 、 补 体 减 少 以 及 蛋白 尿 。 


诊断 方法 


完整 的 病史 和 系统 回顾 是 诊断 的 关键 ， 重 点 是 
发 病 的 时 限 、 刺 激 性 因素 和 相关 的 症状 和 体征 (HE 
171-3)， 攻 麻疹 的 时 限 与 列表 中 的 暴露 因素 对 照 ， 


遗传 性 疾病 和 综合 征 
KER, Be. MMEk 
C3b 灭 活 因子 缺乏 
冷 诱导 的 自身 炎症 性 综合 征 
红细胞 生成 性 原由 啉 病 
SERED FERIE 
遗传 性 血管 性 水 种 
Muckle-Wells 2:77 {ik (SRS. $e. EREE) 
Schnitzler 综合 征 

AEE 
p: 
白血病 
HEV 


Giai 
真性 红细胞 增多 症 


风湿 性 疾病 


坏死 性 血管 炎 
多 发 性 肌 炎 
风湿 性 关节 炎 
风湿 热 
Fia A fe 
Still 病 
系统 性 红斑 狼疮 
J 


乙 型 肝炎 和 再 型 肝炎 病毒 
HIV 


单 核 细胞 增多 疗 





有 益 于 潜在 病因 的 确定 。 通 常食 物 摄 人 和 暴露 因素 
日 志 有 助 于 确定 相关 因素 。 几 乎 任何 药物 帮 可 以 引 
起 芝麻 疼 ， 所 以 试验 排除 药物 性 芝麻 疼 是 必要 的 。 
革 麻 疹 性 血管 炎 的 特征 为 茜 麻 疙 性 皮 损 超 过 24 小 
时 ， 如 欲 排除 ， 应 该 标记 并 观察 一 个 风 团 。 取 风 团 
边缘 组 织 活检 可 以 明确 诊断 。 如 疑 有 特殊 过 敏 原 ， 
斑 贴 试验 、 皮 内 或 放射 变 应 原 吸 附 试验 则 有 益 于 诊 
断 。 可 做 产 花 粉 植物 、 皮 肤 真菌 、 食 物 、 念 球菌 属 
试验 。 如 果 有 鼻炎 或 哮喘 病 病 史 ， 支 持 对 产 人 花粉 杆 
物 过 敏 的 考虑 。 

苯 麻 疙 超过 6 周 或 更 长 时 间 ， 则 定义 为 慢性 
SERIE, HEE RS RT S Uo e Fr (035 P ORT 
数 、 分 类 、 血 沉 。 其 他 考虑 的 试验 有 促 甲 状 腺 激 
察 水平、 甲状 腺 微粒 体 (过 氧化 物 酶 ) 和 甲状 腺 
球 借 白 抗体 的 测定 。 对 慢性 苯 麻 疙 患者 而 言 ， 也 
应 该 考虑 顷 门 螺杆 菌 感 染 的 检测 。 基 于 病史 及 体 
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框 171-2 5538 99 985 3 i EK Bede 3e 669 
血液 制品 
Fe ET aI 

动物 的 毛 悄 和 唾液 


非 类 固 醇 类 抗 炎 药 物 
阿片 类 

青霉素 

ZEB 

SET 

BREE ity 

X 线 造 影 剂 
TERE 


* LSP AE fap AEA £6 EAE Ar PYET 5 | EE TERES , 





TRE S WES 红斑 基础 上 ， 毛 告 周 图 的 细小 的 班 点 状 辣 痒 性 35C ~ 36 C2 f i 30min 
Lu 
TH Gf Pty up KHER EBM EE (2 ~ 3 ”乙酰 甲 胆 碱 皮肤 试验 或 没 在 42C 热 水 中 ， 使 体温 
mm) (图 171-3 ; 彩 图 171-3) 升 高 0.7C 
PETE RSE 与 刺激 物 形 状 相同 的 风 团 冰 柱 接触 皮肤 Smin, 10 ~ 15min 后 受凉 部 位 出 现 
风 贱 和 斑 块 


皮肤 划 痕 症 直线 状 皮肤 划 痕 风 团 ， 长 度 超过 3mm， 周 围 用 压 再 板 或 皮肤 划 界 器 划 背 部 皮肤 
Severe 
BRE AEE 在 受 压 后 4 ~ 8 小 时 于 受 压 部 位 出 现 隆 起 的 、 测试 中 用 15 榜 重 物 压 住 前 肩 患者 行走 15min 
es 疼痛 性 、 深 部 水 肿 性 斑 块 
Tara SCRE, MAES HPF Ez RRM 
FLEE eS SSR RAE (图 171-4 ; 彩 图 1714) ”限定 波长 的 光线 下 暴露 皮肤 
振动 性 血管 性 水 种 。 在 扎 动 刺激 的 区 域 出 现 冶 痒 性 红 班 ， 局 部 种 胀 。 ”前 辟 轻 触 泣 流 管 Amin 
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图 171-1 Bae. 





171-3 ” 胆 碱 能 性 等 麻疹 。 





格 检查 后 的 其 他 试验 包括 尿 液 分 析 及 尿 培养 、 肝 
功能 检测 、 乙 型 病毒 肝炎 和 再 型 病毒 肝炎 的 血清 学 
检查 、 抗 核 抗 体 、 补 体 水 平 、 血 清 IgE 的 检测 、 咽 
部 链球 菌 培 养 、 传 染 性 单 核 细 胞 增多 症 检 测试 剂 盒 、 
类 便 寄生 虫 检查 、 了 闭 道 分 泌 物 涂 片 查找 白色 念珠 菌 
Ad. DBA, SETAE, BARK 
分 析 、 全 血细胞 分 析 、 在 沉 化 验 。 自 体 血清 皮肤 试 
验 是 唯一 的 体内 检测 功能 性 自身 抗体 抗 FeeRla 或 抗 
IgE 的 方法 ， 体 外 功能 性 抗体 检测 尚未 广泛 应 用 。 
C4 水 平 在 两 次 发 病 间 期 保持 降低 水 平 ， 是 遗 
传 性 血管 性 水 肿 的 一 种 可 靠 的 筛选 检测 。 检 测 CI 
抑制 因子 及 功能 可 确诊 遗传 性 血管 性 水 肿 。 如 果 
出 现 暑 酸性 粒 细 胞 增多 或 IgE 水 平 升 高 ， 在 鉴别 诊 
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图 171-4 AHERE, 


新 中 就 要 高 度 考 虑 Tg E 介 导 的 过 统 反 应 或 药物 反应 
或 寄生 虫 感染 。 红 细胞 沉降 率 升 高 提示 系统 性 疾病 
或 等 麻 疙 性 血管 炎 。 物 理性 等 麻 疙 的 试验 可 依 表 
171-1 描述 的 进行 。 赛 冷 性 等 麻 站 的 实验 室 试验 可 
包括 冷 球 蛋白 、 冷 纤维 蛋白 原 、VDRL、 冷 济 血 和 
ar HWE K. PER ETES oit it AE 
射 去 甲 肾上腺 素 试验 确诊 。 


处 理 和 治疗 


一 般 治疗 


对 明确 可 能 病因 的 患者 建议 其 避免 或 减少 接触 
变 应 原 是 十 分 重要 的 CHE 171-4)。 理 想 状态 下 等 麻 


s 获 待 完 整 的 病史 和 体格 检查 并 对 个 体 线索 做 特定 的 评估 。 
体格 检查 寻找 苯 麻 疙 和 血管 性 水 肿 ， 检 查 皮 陵 划 痕 现象 。 
se 非典 型 病例 考虑 针对 物理 性 芽 麻 疙 的 检查 。 

s 如 果 单 个 皮 损 持续 超过 24 小 时 ， 旦 青紫 色 ， 消 禄 后 色素 
沉着 ,疼痛 性 或 不 苍白 的 ， 或 与 风 涪 性 疾病 的 症状 和 体 
征 相 美 ， 提 示 行 组 织 活 检 以 除外 苯 麻 闭 性 血管 炎 ， 

如 果 苯 麻 凑 是 慢性 的 : 

s 考虑 白细胞 计数 、 分 类 计数 和 血沉 检查 。 

考虑 促 甲 状 腺 激素 水 平 、 甲 状 腺 微粒 体 (过 氧化 物 酶 ) 

和 甲状 腺 球 和 蛋白 抗体 的 测定 。 

= Sie MAM ike, 

s 总 之 ， 针 对 个 体 病史 和 体格 检查 的 特定 性 诊断 性 试验 。 
se 如 果 存 在 孤立 的 血管 性 水 肿 表 现 或 考虑 低 补体 性 血管 炎 ， 
则 要 获得 完整 的 检查 。 

"CI 配 酶 抑制 剂 缺 乏 患 者 ， 可 能 与 血管 性 水 肿 的 家 族 史 有 
X. CA 水 平 可 作为 对 其 的 一 个 锁 查 。 





疙 的 病因 是 可 以 确定 并 消除 的 。 物 理性 荨 麻疹 患者 
应 该 避免 接触 相关 性 物理 因素 。 阿 司 匹 林 和 非 消 体 
类 抗 炎 药 具有 与 组 胺 释放 相似 的 功能 ， 可 引起 荨 麻 
疹 加 重 ， 所 以 应 该 停 用 该 类 药物 。 应 该 警告 物理 性 
TREBA, MRT IER A, THER TR 
REM ty CNBR Arkh) 会 导致 严重 的 血管 性 
水 肿 和 过 敏 性 反应 。 


药物 治疗 


急性 苯 麻 痣 通常 应 用 抗 组 胺 药物 治疗 ， 如 果 病 
PR, UAE STAINS. Ge, kikipa 
HAP FEMS OY OEE AE, unu Hm eS AIT 
ia LIRR. ASR, SC. KE 
Wt HUS. SETA a at Ek 
史 的 患者 ， 应 用 籽 上 腺 素 应 急 处 方 至 关 重要 。 

通常 H 受 体 阻 滞 剂 是 一 线 治 疗 用 药 OHE 
171-5)。 应 用 三 环 类 抗 抑郁 药 多 塞 平治 疗 苯 麻 疹 ， 
是 利用 其 具有 抗 Hi 与 H; 受 体 的 双重 作用 。 替 代 方 
法 是 在 应 用 Hl 受 体 阻 滞 剂 基础 上 加 用 H, 受 体 阻 沾 
ARET (150mg 口服 ， 每 12 小 时 一 次 ) 或 
PRAT (300mg 口服 ， 每 8 小 时 一 次 )， 也 可 提 
供 较 好 治疗 效果 。 

对 于 慢性 昔 麻 阁 ， 最 好 尽 可 能 如 免 应 用 皮质 类 
固 醇 处 方 。 其 他 可 能 有 价值 的 治疗 包括 应 用 吗 蔡 麦 
SON. DLE) 262509. HR - 皮质 类 固 醉 联 
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1171-4 一 般 管理 建议 

se 伴随 着 呼 喘 ， 吃 头 水 肿 或 循环 亮 竟 的 芝麻 痊 应 作为 医学 
急症 治疗 。 

= 对 有 重症 等 麻 疙 或 血管 性 水 肿 病 史 的 患者 应 处 方 冯 上 杯 
素 急救 包 ， 

se 建议 患者 避免 使 用 阿司匹林 和 非 类 轴 醇 类 护 炎 药 。 

= 建议 患者 避免 可 致 过 敏 的 食物 ， 如 坚果 、 花 生 和 房 贝 。 
se 要求 患者 做 食物 和 等 麻 疮 日 志 。 

sx oma, SERIE. 


171-5 GBTTEURIEDOUUREE ES 16 


apie FM, 10mg, MH 1 次 
=I, 4mg. 4 ~ 67] 1 tk 
"EH, 2 ~ 4mg， 每 6 一 8 小 时 1 次 

s 地 氧 雷 他 定 ，5mg， 每 日 1 次 

s 莱 海 拉 明 ，25-50mg， 每 6 小 时 1 次 

a 多 塞 平 ， 10 ~ 25mg, f 12 ~ 24 小 时 1 次 
s 非 索 非 那 定 ，120 一 180mg， 每 日 1 次 
=75ie, 25 ~ 50mg， 每 6 小 时 1 次 

s 氧 雷 他 定 ，10mg， 每 日 1 次 





fri. AEF, BORO, URE BE, BOK 
Apk, PAR, FRAME, MAR, KIRB, $h 
骨 脂 素 加 A WEBBED ER AEST. aM REE ^E (E HE 
Bor B ERE DAMES, CAINA F 
ARBOR o Faia A GF RENE H RIRA B UU RHE 
EE PARAR EIE ETIN E 

赛 庚 喧 对 一 些 寒冷 性 等 麻 疹 患 者 有 效 ， 对 物理 
ERREGEA AN ARME. P- 受 体 阻 灌 剂 对 肾 
上 腺 素性 年 麻疹 的 治疗 有 效 。 

遗传 性 血管 性 水 肿 患 者 的 紧急 治疗 、 短期 预防 、 
长 期 预防 都 十 分 重要 ， 并 且 对 重症 患者 必须 实施 特 
定 的 治疗 。 在 美国 可 用 且 有 一 定 效果 的 药剂 是 新 鲜 
冷冻 血浆 、 小 剂量 雄 激 素 和 6- 氨基 已 酸 。 
避免 治疗 错误 

对 慢性 莹 麻 疙 患者 ， 试 图 明确 和 清除 潜在 病因 
的 诊断 性 检查 是 重要 的 ， 但 必须 是 针对 患者 的 病史 
和 体格 检查 结果 的 特定 试验 。 和 慢性 等 麻 闪 患 者 应 尽 
可 能 避免 长 期 应 用 皮质 类 闫 醇 。 


最 佳 治疗 
治疗 慢性 车 麻疹 优先 选择 元 镇 静 作 用 的 H, 受 
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体 阻 沾 剂 。 增 加 H, 受 体 阻 滞 剂 的 用 量 、 同 时 应 用 
两 种 H, 受 体 阻 滑 剂 、 或 二 者 兼 之 通常 都 有 效 。 治 
疗 方案 中 加 用 Bs 受 体 阻 灌 剂 可 改善 控制 。 已 经 研 
发 多 种 减少 皮质 类 固 醇 用 量 的 免疫 抑制 剂 类 药物 应 
用 于 荨 麻疹 治疗 ， 这 些 药物 可 能 对 某 些 患者 有 益 。 


自身 免疫 性 慢性 等 麻疹 的 进一步 研究 以 及 可 利 
用 的 功能 性 自身 抗体 的 商业 检测 试验 的 发 展 ， 对 于 
更 好 地 分 类 这 些 患 者 是 重要 的 。 同 时 疾病 与 苇 麻 疾 
的 相关 性 ， 如 幽门 螺杆 菌 感染 与 慢性 荨 麻疹 ， 是 真 
实 存在 还 是 仅 为 巧合 ， 尚 未 确定 。 和 乳胶 过 敏 症 是 昔 
麻疹 和 血管 性 水 肿 的 一 个 重要 病因 。 未 来 应 该 在 我 
们 的 生活 环境 中 更 好 地 控制 乳胶 使 用 ， 并 且 采 取 更 
好 的 预防 措施 避免 个 体 敏感 化 。 

新 的 抗 组 胺 制剂 正在 试验 当中 ， 并 有 望 提高 治 
疗效 果 。 最 近 已 能 够 识别 两 组 不 同 的 肥大 细胞 群 ， 
并 且 两 者 在 抑制 和 激活 之 间 的 体内 平衡 也 在 研究 之 
中 。 医 学 研究 倾向 于 引导 药物 直接 抑制 这 些 特殊 亚 
型 的 肥大 细胞 。 更 好 地 分 类 自身 免疫 性 等 麻 疙 患者， 
可 以 提高 诊断 水 平 ， 以 及 应 用 免疫 抑制 剂 恰当 治疗 
这 种 疾病 。 在 美国 几 种 推荐 用 于 治疗 遗传 性 血管 性 
水 肿 的 药物 正在 试验 阶段 ， 包 括 用 以 蔡 代 Cl 抑制 
蛋白 和 其 他 降低 组 激 肽 介 导 的 血管 通 透 性 的 药物 。 


(刘海 赤 译 AKA EB) 
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湿疹 和 其 他 常见 皮肤 病 


引言 


湿疹 是 一 个 广泛 应 用 于 皮肤 炎症 状态 或 皮肤 病 的 术语 ， 它 以 瘙痒 、 红 斑 、 鳞 屑 、 斑 疹 、 丘 疹 、 斑 块 或 
— ) 的 完整 病史 、 诱 
发 和 加 重 因素 、 相 关 医 学 疾病 和 类 似 或 相关 疾病 的 家 族 史 。 体 格 检查 方面 ， 重 点 关注 单个 皮 损 的 形态 、 形 
状 和 分 布 情况 。 皮 肤 刮 出 物 氢 氧化 钾 染色 有 助 于 区 别 表皮 真菌 感染 和 其 他 原因 引起 的 剥脱 性 皮炎 。 钴 孔 组 
织 活检 术 有 益 于 识别 特殊 皮肤 病 。 引 起 湿疹 性 皮炎 的 各 临床 疾病 的 完整 措 述 不 在 本 章 范 围 之 内 ， 但 是 很 多 


极 好 的 资料 对 该 病 反 应 模式 的 深入 研究 非常 有 价值 。 


特 应 性 皮炎 
病因 学 和 发 病 机 制 


特 应 性 皮炎 是 一 种 免疫 介 导 性 疾病 。 大 多 数 
患者 都 有 遗传 性 过 级 症 (EER vem mtr 
应 性 皮炎 ) 的 个 人 史 或 家 族 史 。 在 受累 区 域 ， 占 
优势 的 2 型 辅助 性 T 细 胞 可 产生 使 免疫 球 得 白 E 
和 嗜 酸性 粒 细胞 增多 的 白介素 。 可 能 的 食物 和 其 
他 环境 性 过 敏 原 在 特 应 性 皮炎 发 病 机 制 中 的 作用 
存在 争议 。 


临床 表现 


特 应 性 皮炎 的 主要 特征 是 瘙痒 。 在 成 年 人 ， 
WE WL a SE Ree LOS M VEIT AS 2$ BE RES BE (图 
172-1; €] 172-1). 班 块 对 称 地 分 布 在 面部 . 颈 部 、 
肘 前 和 聘 帘 。 然 而 ， 也 可 见 到 显著 累及 手背 和 是 
背 的 情况 。 干燥 天 气 和 精神 压力 增 大 时 病情 明显 
加 重 ， 其 至 在 相对 缓解 期 ， 患 者 的 皮肤 通常 也 干 
煤 徽 感 。 在 急性 加 重 期 ， 对 先前 有 效 的 治疗 方法 
反应 较 差 时 ， 应 该 考虑 到 继 发 了 细菌 或 病毒 感染 ， 
包括 已 受累 的 区 域 。 


鉴别 诊断 


特 应 性 皮炎 是 以 剧 痒 和 对 称 性 分 布 区 别 于 其 他 
脱 习 性 出 疼 ， 鉴 别 诊断 要 考 吓 脂 滋 性 皮炎 、 和 刺激 性 
皮炎 、 接 触 性 皮炎 。 


诊断 方法 


细菌 和 独 毒 培养 可 以 指导 斑 块 继 发 感染 的 治 
疗 。 极 少 必须 进行 皮肤 组 织 活 检 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


感染 的 皮肤 屏障 作用 受 损 ， 导 致 水 分 经 皮肤 丢 
失 。 所 以 提高 和 保持 水 合作 用 的 治疗 是 有 益 的 。 如 
果 只 用 少 最 温和 的 肥皂 ( 丝 塔 鞭 、 多 芬 ) 且 在 沐浴 
后 使 用 保湿 霜 ， 那 么 日 常 沐浴 对 皮肤 的 补水 是 有 帮 
助 的 。 冬 季 沐 浴 后 立即 (3min 之 内 ) 涂抹 较 厚 的 润 
肤 霜 像 凡 士 林 、 优 色 林 、 阿 夸 弗 尔 是 有 效 的 ， 然 而 
温暖 季节 使 用 较 薄 的 产品 【丝塔芙 保 湿润 肤 霜 ) 则 
更 易 接受 。 最 近 美国 食品 和 药品 管理 局 宜 称 其 批准 
的 局 部 润 肤 剂 因 含 有 神经 酰 胶 ， 从 而 能 够 修复 皮肤 
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图 172-1 特 应 性 皮炎 。 
NS HTS PAD tr SERERE, 





屏障 。 不 管 是 媒介 物 、 润 肤 剂 ， 都 应 每 天 使 用 两 次 。 
如 有 指 征 ， 可 持续 局 部 应 用 类 固 醉 制 剂 。 

口服 抗 组 胺 药物 对 控制 阁 痒 发 作 非常 有 效 。 了 
解 应 用 该 类 药物 可 能 的 和 镇静 作用 是 重要 的 。 

局 部 皮质 类 固 醇 制剂 是 治疗 的 主要 方法 。 根 据 
斑 块 的 部 位 和 厚度 选择 药剂 。 皮 质 类 国 醇 最 好 在 冲 
击 治疗 时 使 用 ， 可 在 一 周 内 明显 改善 病变 区 域 。 局 
部 冲击 治疗 应 避免 长 期 使 用 以 减少 类 固 醇 闭 缩 和 夺 
缩 纹 发 生 的 风险 。 低 效 的 类 固 醇 制剂 能 在 面部 和 到 
部 间断 使 用 。 中 效 和 强 效 类 固 藤 在 必要 的 情况 下 可 
偶尔 使 用 于 四 肢 厚 的 、 苔 功 样 变 的 斑 块 。 所 有 局 部 
皮质 类 固 醇 制 剂 中 ， 乳 讲 比 箱 剂 有 效 ， 而 宁 剂 又 比 
洗 剂 有 效 。 

结 冶 和 渗 液 的 皮 损 通 常 提示 继 发 细菌 感染 。 有 
指 征 使 用 醋酸 锅 局 部 浸泡 或 压迫 这 些 皮 损 ， 之 后 应 
用 类 固 醇 .多 发 区 域 感染 时 口服 抗生素 ( 抗 菊 萄 球菌 、 
抗 链球 菌 ) 可 能 是 必要 的 措施 。 如 果 社区 获得 性 搞 
茶 呢 西林 的 金黄 色 葡 萄 球菌 感染 率 提 高 ， 推 荐 进行 
低 阔 值 的 表皮 培养 以 指导 抗生素 治疗 。 
其 他 治疗 

yp esa NC IRI, mdp ss] (他 克 莫 


司 软膏 ) 和 吡 美英 司 (X35). ud ag sz ett Be 
据 仍 然 缺 乏 。 应 用 局 部 免疫 调节 剂 后 报告 的 恶性 肿瘤 
不 是 全 身 性 使 用 钙 调 磷酸 酶 抑制 剂 所 特有 的 ， 这 些 亚 
性 肿瘤 可 能 在 使 用 局 部 药物 治疗 前 已 经 存在 。 当 前 推 
荐 钙 调 磷酸 酶 抑制 剂 作为 备用 药物 用 于 2 岁 以 上 患者 
的 二 线 治疗 。 长 期 的 研究 和 临床 经 验 将 更 好 地 解决 这 
些 药物 的 潜在 副作用 。 当 局 部 用 药 失 败 时 ， 下 一 步 是 
mgr. WIT. MWER, MHR. 


接触 性 皮炎 
(更 全 面 的 讲解 参见 第 173 章 ) 


病因 学 和 发 病 机 制 


接触 性 皮炎 可 能 是 二 次 接触 过 敏 原 或 刺激 物 发 
生 的 反应 。 过 敏 性 接触 性 皮炎 表现 为 细胞 介 导 的 半 
抗原 免疫 反应 过 程 ， 即 皮肤 内 的 小 分 子 修饰 内 源 性 
大 分 子 。 再 次 暴露 于 过 敏 原 导致 表皮 的 炎症 反复 发 
fk, 结果 造成 抗原 特异 性 记忆 T 细胞 的 产生 。 相 反 ， 
刺激 性 接触 性 皮炎 是 持续 或 反复 地 暴露 于 有 害 物质 
引起 的 非 免 疫 介 导 性 皮肤 损伤 。 肥 皂 、 清 洁 剂 和 有 
机 溶剂 是 典型 的 引起 刺激 性 接 甬 性 皮炎 的 物质 。 


临床 表现 


急性 接触 性 皮炎 是 接触 过 敏 原 的 暴露 部 位 出 现 
LRE, fr35, MEL. KKR AE EA BPE IE 
HE (图 172-2, X48 172-2), JURIE SD HAS 
急性 水 疱 样 皮 痣 是 急性 接触 性 皮炎 的 主要 特征 。 惕 
性 接 般 性 皮炎 表现 为 普 薛 样 变 、 鳞 悄 、 红 班 ， 以 及 
色素 沉着 或 色素 减少 性 丘 痔 或 者 斑 块 ， 或 二 者 皆 有 。 


鉴别 诊断 


接触 性 皮炎 应 区 别 于 其 他 湿疹 疾病 ， 包 括 特 应 
性 皮炎 、 钱 币 状 湿疹 、 脂 滋 性 皮炎 和 慢性 单纯 性 若 苏 。 


诊断 方法 


起 病 、 分 布 和 反应 模式 对 于 确定 主要 的 接触 性 
过 敏 原 是 有 帮助 的 。 极 少 有 指 征 行 组 织 活检 ，。 


图 172-2 接触 性 皮炎 。 
线 状 分 布 的 红色 斑 压 闭 和 小 癣 是 常春 腾 接 触 性 





处 理 和 治疗 
景 佳 治疗 

接触 性 过 敏 原 的 识别 和 移 除 是 必要 的 。 通 常 这 
需要 追问 大 最 病 史 来 确定 暴露 因素 与 皮炎 的 发 病 、 
恶化 和 好 转 之 间 的 相关 性 。 例 如 ， 眼 瞪 皮 炎 通 常 是 
指甲 油 ( 当 患 者 擦 眼皮 的 时 候 转 移 过 去 ) 过 敏 性 接 
和 触 性 皮炎 ， 而 耳垂 过 敏 通常 是 耳 钉 上 的 镍 引起 。 班 
贴 试验 可 能 有 助 于 识别 潜在 的 接触 性 过 第 原 。 一 日 
确定 并 清除 暴露 因素 ， 应 用 高 效 局 部 皮质 类 固 醇 制 
剂 、 涧 肤 剂 和 抗 组 腕 药物 通常 可 以 有 效 地 使 皮 损 消 
退 。 在 汉 发 的 急性 接触 性 皮炎 活动 期 ， 如 对 常春 东 
引起 的 过 敏 性 皮炎 ， WENNEG RIRKA. 
尼 松 (每 天 口服 40 ~ 60mg) 应 在 2 ~ 3 AUG 
减 量 ， 以 防 口服 冲击 剂量 皮质 类 同 醇 激素 停 药 后 的 
病情 反 跳 。 


脂 湿性 皮炎 
病因 学 和 发 病 机 制 

脂 溢 性 皮炎 的 病因 学 尚 不 明确 。 个 体 显示 对 
受 损 皮肤 内 数量 增多 的 糠 秘 马 拉 色 菌 出 现 高 度 反 


WW, 但是， 该 有 机 体 在 发 病 机 制 中 的 确切 作用 尚 
不 明了 。 
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图 172-3 Rett He 
hm, WG. BR, MESANE RERE 
OE CLAIM, 





临床 表现 


脂 洲 性 皮炎 是 缓解 期 和 加 重 期 交替 出 现 的 慢性 
RICE. BARRE. NL MRH., WET 
Bt LAST EA HISE, S e p cnp E E gi i 
mH (8172-3, 彩 图 172-3). KK Em WF 
r (HR). BREWKI (腋窝 和 腹股沟 ) 可 见 
界限 清楚 的 小 片 红 斑 ， 并 伴 有 淡 黄 色 、 油 上 腻 或 苍白 
BAR. PDE NE SUE E HE K a 


鉴别 诊断 
在 一 些 患者 中 ， 脂 涪 性 皮炎 与 银 居 病 可 能 很 难 


鉴别 。 鉴 别 诊断 也 应 考虑 扎 烂 、 念 珠 菌 感染 和 特 应 
性 皮炎 。 
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诊断 方法 


擦 烂 皮 损 部 位 培养 可 鉴别 脂 洲 性 皮炎 与 念珠 菌 
性 擦 烂 斑 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治 疗 

通常 ， 脂 涪 性 皮炎 较 银 悄 病 对 治疗 拖 感 。 一 般 
治疗 3 ~ 5 天 就 是 以 控制 病情 发 作 。 TAT FE GO 
AUAB. DHS $2), 1% 或 2.5% 的 二 硫化 硒 (Selsun 
Blue)、 水 杨 酸 (T/Sal) 或 者 1% 或 2% 酮 康 唑 的 洗 
发 剂 可 以 减少 头皮 鳞 居 。 面 部 和 氯 烂 区 域 对 定期 应 
用 1% 或 2.5% 氧化 可 的 检 、1 免 或 2% A EME PL TT 
或 硫磺 制剂 产品 (5% 或 10% 的 磺胺 醋 酰 洗 剂 ) 有 
明显 效果 。 耐 药 病例 可 能 需要 短期 使 用 (每 天 2 次 ， 
持续 5 一 7 天 ) 中 效 皮质 类 固 醇 (HEE, 0.01% 或 
0.025 旬 ), 并 且 应 该 评估 继 发 细菌 或 真菌 感染 的 可 能 。 
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病因 学 和 发 病 机 制 


静脉 回流 受阻 会 导致 水 肿 ， 造 成 血 氧 及 营养 成 
分 弥散 障碍 ， 这 些 慢性 变化 会 导致 炎症 的 发 生 。 


临床 表现 


通常 , 邦 积 性 皮炎 发 生 在 老年 患者 的 四 肢 末 端 ， 
表现 为 对 称 性 瘙痒 性 红 班 、 鳞 屑 性 斑 片 ， 也 可 为 丘 
疙 。 由 于 含 铁 血 黄 素 和 炎症 消 初 后 色素 沉着 ， 慢 性 
邦 积 性 皮炎 会 出 现 色 素 沉积 。 指 压 性 水 肿 是 存在 的 。 
慢性 都 积 性 皮炎 会 进展 为 溃疡 。 


鉴别 诊断 

皮肤 刮 出 物 氨 氧 化 钾 染 色 试 验 的 目的 是 鉴别 邦 
积 性 皮炎 与 皮肤 癣 菌 病 。 蜂 窜 织 炎 通 常 是 单 侧 的 ， 
急性 发 病 ， 且 伴 有 全 身 症 状 和 白细胞 增多 。 
诊断 方法 


通常 ， 临 床 表现 具有 明显 的 特征 性 。 出 现 溃疡 
时 ， 形 成 溃疡 的 其 他 原因 也 应 该 考虑 ， 包 括 小 动脉 


X4. RETE. RUS EPERRA ALTE ME I I o 
如 果 临 床 证 据 不 足 ， 那 么 组 织 活 检 可 能 有 助 于 除外 
韭 俘 积 性 皮炎 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治疗 


抬 高 患 肢 可 减轻 水 肿 ， 每 天 穿 弹力 袜 和 治疗 
心血 管 基础 疾病 是 必要 的 措施 。 局 部 应 用 低 - 中 
效 皮 质 类 固 醇 可 减轻 皮肤 炎症 和 冶 阅 症状 。 常 用 
润 肤 剂 目 的 在 于 阻止 已 经 缓解 的 炎症 恶化 。 一 种 
医疗 压迫 绷带 Unna Wt, xd EirESUS 4i RAF 
的 治疗 效果 。 


BE DAF ia Wii 
病因 学 和 发 病 机 制 





表皮 、 头 发 和 指 申 的 浅 表 真菌 病 由 真菌 引起 ， 
可 分 为 三 类 : REPE, T E ER 
该 菌 类 可 通过 多 重 来 源 传播 ， 包 括 沙 土 ( 嗜 土 的 )、 
动物 ( 嗜 动物 的 )、 人 类 ( 哮 人 类 的 )。 遗 传 易 感性 
和 自身 免疫 抑制 状态 促进 皮肤 癣 菌 病 的 发 生 。 一 旦 
感染 ,潜伏 期 可 短 到 皮肤 损害 明显 之 前 的 2 — 4 X. 


临床 表现 


tjs AE PEO PR SE, WFE 


FA 172-4 i. 
HALA. MATER, 





BEK ME (B 172-4, XI 172-4)。 边 缘 呈 活动 
性 的 较 多 红斑 和 隆起 ， 病 损 中 心 趋 于 清楚 、 平 坦 。 
足 癣 可 出 现 渗 出 和 起 瘤 性 的 明显 炎症， 也 可 呈现 非 
炎症 性 的 干燥 、 鳞 悄 和 小 片 状 红斑 。 甲 疾 表 现 为 甲 
板 增 厚 并 伴 有 甲 下 碎 崩 。 甲 板 经 常 从 下 面 的 甲 床上 
分 离 。 

在 青春 期 后 ， 头 癣 并 不 常见 。 炎 症 性 皮 损 发 展 
为 潮湿 的 、 硬 结 的 红色 王 块 称 为 脓 焰 。 非 炎症 性 皮 
损 表 现 为 带 有 断 发 的 鳞 居 丘疹 和 斑 块 。 头 癣 经 常 伴 
有 瘙痒 症 和 枕 部 淋巴 结 病 。 


鉴别 诊断 


面 赂 党 与 红斑 狼疮、 脂 溢 性 皮炎 、 接 触 性 皮炎 
和 特 应 性 皮炎 相 混 淆 。 甲 癣 必须 与 银 悄 病 、 特 应 性 
皮炎 或 接触 性 皮炎 、 扁 平 背 萝 、 慢 性 甲 沟 炎 、 指 甲 
粗糙 脆 裂 相 鉴 别 。 头 巍 应 与 恤 病 、 特 应 性 皮炎 、 脂 
滋 性 皮炎 、 银 屑 病 和 细菌 感染 相 鉴别 。 


诊断 方法 


感染 皮 损 的 鳞片 、 毛 发 或 指甲 的 氧 氧 化 钾 染 色 
试验 对 诊断 皮肤 真菌 病 是 必要 的 。 也 可 将 感染 区 域 
的 获得 物 置 于 海 洱 糖 琼 脂 或 真菌 检测 培养 基 上 进行 
培养 。 或者， 皮肤 刮 片 或 涂 片 能 够 用 于 皮肤 真菌 第 
查 ， 也 能 提供 是 何 种 菌 属 。 如 果 指 甲 剪 取 物 培养 识 
别 真菌 病因 失败 ， 可 剪 取 甲 板 ， 在 神 尔 马 林 溶液 里 
固定 ， 过 碳酸 -Schiff 染色 后 进行 组 织 学 评估 。 皮 肤 
组 织 活检 对 诊断 皮肤 尊 菌 病 极 少 是 必要 的 。 因 为 多 
数 常见 真菌 不 发 荧光 ， 故 头皮 伍德 灯 照 射 不 再 有 助 
于 头 将 的 诊断 。 


处 理 和 治疗 
景 佳 治疗 


多 种 抗 真菌 制剂 有 局 部 和 口服 两 种 使 用 方法 。 
考虑 感染 的 范围 和 部 位 以 指导 用 药 途 径 。 局 部 用 制 
^| (ETE, REO, teere, ETENE, AAEE, 
TEAR SY. PREMO. PRAE MERE) 每 天 使 用 
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烂 性 足 将 可 能 继 发 革 兰 阴性 细菌 感染 ， 所 以 可 考虑 
局 部 或 口服 抗菌 药物 辅助 抗 真菌 治疗 。 

累及 头发 和 指甲 的 病变 需要 系统 治疗 。 对 于 儿 
RM, RRB RNA, A SEX 
20 ~ 25 mg/kg (微粒 化 的 ) 或 15 ~ 20 mgkg ( 超 微 
粒 的 )， 持 续 应 用 8 一 12 周 。 随 着 更 多 的 文献 和 经 验 
可 供 参 考 ,更 新 型 的 烯 丙胺 (FERF) nme (pe 
HE, UME) 因 其 更 简单 的 剂量 和 更 短 的 治疗 时 
间 ， 有 取代 灰 黄 霉 素 的 可 能 。 甲 购 需 要 治疗 3 一 4 个 
月 〈 特 比 茜 芬 、 伊 曲 康 只 )。 大 多 数 保险 公司 不 批准 
甲 癣 的 疗程 ， 除 非 诊断 是 通过 氧 氧化 钾 染 色 试 验 或 培 
养 证 实 的 。 与 几 种 口服 抗 真菌 剂 相关 的 肝 误 竭 报告 很 
少 。 在 系统 使 用 这 些 药物 之 前 ， 应 筛 查 患者 是 否 有 潜 
在 的 肝脏 疾病 。 复 发 较为 常见 ， 在 口服 治疗 一 个 疗程 
结束 后 ， 预 防 措施 (应 用 抗 真菌 乳 谊 或 粉剂 ) 是 有 帮 
助 的 。 系 统 抗 真菌 药物 与 局 部 抗 真 菌 药 联合 应 用 可 轻 
度 提高 真菌 学 的 和 临床 的 治愈 率 。 


避免 治疗 错误 


区 别 非 感 染 性 炎 性 皮肤 病 如 特 应 性 皮炎 和 接触 
性 皮炎 与 癣 是 必要 的 。 治 疗 这 些 疾 病 的 医师 使 用 氧 氧 
化 钾 制 剂 染 色 应 该 有 一 个 低 的 国 值 ， 并 应 轻松 地 解释 
其 结果 。 


皮质 类 固 醇 已 成 为 湿疹 和 皮炎 的 主要 治疗 药 
物 ， 但 是 长 期 使 用 会 导致 真皮 蓉 缩 和 快速 耐 受 。 大 
量 的 研究 使 人 们 对 产生 皮肤 炎症 所 需 的 分 子 活 动 和 
细胞 活动 有 了 更 准确 的 理解 。 根 据 这 些 信息 ， 靶 向 
免疫 反应 特异 性 组 分 的 非 类 固 醇 药物 正在 研发 当中 。 
例如 ， 生 物 工程 制造 的 大 分 子 ， 通 过 干扰 抗原 表达 
和 细胞 因子 分 池 来 修改 细胞 免疫 反应 ， 其 可 能 拓宽 
治疗 方法 ， 用 于 特殊 的 兢 因 性 温 闭 和 皮炎 的 治疗 。 


(刘海 杰 HF Mee R) 
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变 应 性 接触 性 皮炎 


引言 





变 应 性 接触 性 皮炎 ( allergic contact dermatitis, ACD) 是 一 种 常见 的 皮肤 病变 ， 以 再 次 接触 变 应 原 
后 出 现 瘙痒 性 红色 斑 乒 疙 及 水 泡 为 特征 。ACD 占 职业 性 接触 性 皮炎 的 20%， 是 第 二 位 常见 的 皮肤 病 。 世 界 


上 最 常见 的 接触 性 抗原 是 镍 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


暴露 于 环境 中 的 变 应 原 , 经 常 是 小 分 子 物质 ， 
可 引发 ACD。 这 些 变 应 原 与 皮肤 上 抗原 呈 递 细胞 
的 下 型 分 子 相 结 合 ， 主 要 是 郎 格 汉 斯 细胞 ， 而 后 旺 
递 至 淋巴 结 的 工 淋 巴 效应 细胞 。 初 始 致敬 需要 7 ~ 
14 天 形成 特殊 的 抗原 。 一 旦 致 若 ， 抗 原 可 通过 迟 发 
型 超 敏 反应 ， 在 数 小 时 至 数 天 内 引起 临床 症状 。 然 
而 ， 个 体 也 可 因 长 年 暴露 于 某 些 低 水 平 的 抗原 而 被 
致 化， 例如 ， 水 泌 工 人 长 期 暴露 于 低 水 平 的 铬 。 

在 女性 中 ，ACD 更 为 常见 ， 其 原因 是 珠宝 中 
ZMENA, HE., ACD 可 发 生 在 任何 年 龄 段 
的 人 群 ， 变 应 原 的 暴露 也 随 年 龄 变化 而 不 同 。 在 美 
国 ， 前 四 种 变 应 原 为 :硫酸 锦 、 硫 酸 新 仁 素 、 秘 和 鲁 
香 脂 、 芳 香 混合 物 。 


临床 表现 


急性 ACD 表现 为 在 接触 过 敏 原 数 天 后 出 现 严 
MIE ALT BEI ADK. ME ACD 表现 为 长 
WHE CE STE AT UB O9 Ee. TER eT AS i 
位 ， 如 眼 上 蛤 、 阴 葵 、 阴 赛 ， 往 往 出 现 水 肿 。 

病变 部 位 为 诊断 提供 了 重要 线索 (图 173-10 ， 
彩 图 173-1)。 由 植物 变 应 原 漆 酚 (如 有 毒 的 常春 其 
及 橡树 ) 引起 的 典型 ACD 以 分 布 于 四 肢 呈 线性 分 布 的 
水 泡 为 特征 。 而 手背 出 现 的 皮炎 则 可 能 是 对 橡胶 手套 中 


化 学 物质 的 过 敏 反应 。 对 甲 垢 、 眼 科 操 作 及 空气 变 应 原 
过 丝 可 导致 眼 瞪 部 皮炎 。 在 敏感 的 患者 中 ， 外 用 制剂 如 
EEA, FRAJ ACD。 含 对 苯 二 胺 染发 剂 引起 
的 ACD 常 位 于 发 际 处 及 耳 部 。 是 背 ACD 常 为 对 橡胶 
滩 加 剂 或 皮革 中 的 重 铭 酸 钾 产生 的 反应 。 表 173-1 列 出 
了 重要 的 接触 性 变 应 原 、 来 源 及 常见 的 ACD 部 位 。 

广泛 自身 致 敏 性 皮疹 可 起 自 与 禾 敏 原 接触 的 部 
位 ， 并 可 引起 刊 脱 性 皮炎 。 


鉴别 诊断 


ACD 的 鉴别 诊断 包括 刺激 性 接触 性 皮炎 、 特 
应 性 皮炎 、 钱 币 状 湿 疙 、 出 汗 障碍 性 进 疼 和 体 窒 。 
当 出 现 鳞屑 时 ， 要 进行 气 氧化 钊 【KOH) 涂 片 检查 
以 除外 皮肤 癣 菌 病 。 与 ACD 相 比 ， 足 癣 常 累及 趾 间 
Wp(u, HATER FER IEIKOUHUMM E ACD 
iR. (RU TR dH Ae, FEER 
FF CERI WBE, ACD 诱发 的 自身 致 第 性 剥脱 性 皮 
炎 ， 要 考虑 包括 皮肤 了 细胞 淋巴 痉 在 内 的 其 他 病因 。 
皮肤 活 组 织 检查 可 提供 非常 有 价值 的 信息 : ACD 时， 
镜 下 表现 为 表皮 语 细 胞 层 水 有 种， 以 及 皮肤 浅 层 、 血 
管 周 用 的 淋巴 细胞 组 织 细胞 浸润 。 


诊断 方法 
当 怀 疑 ACD 时 ， 有 必要 对 患者 的 工作 环境 、 
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图 173-1 变 应 性 接触 性 皮炎 。 


眼 瞪 部 皮炎 





表 173-1 ”接触 性 变 应 原 、 来 源 和 发 病 部 位 


发 病 部 位 
Bex. KY Wa, Sap. i 
局 部 用 抗生素 伤口 
TUB. War ss ap 
BL. SEA "j HE HE Re 09 ETT 
染发 剂 发 际 及 耳 部 


硫酸 新 霉 素 


秘鲁 香 脂 
Lo Ei 

XPT Me 
PM 。 ”指甲 胶 aus 


个 人 爱好 进行 全 面 的 探究 。 当 可 能 为 职业 骏 露 时 ， 
关键 是 要 询问 脱离 工作 环境 后 病情 是 否 改善 。 对 个 
人 化 妆 品 的 检查 也 很 重要 。 询 问 详细 的 病史 对 诊断 
非常 重要 。 

斑 贴 试验 仍然 是 诊断 ACD 的 金 标准 。 大 多 数 
皮肤 科 医 生 使 用 美国 食品 和 药品 管理 局 批准 的 皮 


Be TE BENE 





E a 


afe RERO S 


~- 
Pla 3 


CB RO 





肤 斑 贴 试 验 诊断 接触 性 皮炎 。TRUE(Allerderm) 及 
TROLAB(Hermal) 是 两 个 常用 的 商品 化 检测 的 班 贴 
产品 ， 可 同时 检测 多 种 变 应 原 。 一 些 皮 肤 科 医 生 及 
过 繁 反 应 诊所 更 喜欢 做 对 称 的 皮肤 斑 贴 试 验 (图 
173-2)。 当 怀疑 职业 暴露 时 ， 还 应 考虑 包括 美容 店 
或 花 店 用 的 托盘 在 内 的 其 他 特殊 变 应 原 。 不 能 使 用 
患者 带 来 的 化 学 物质 做 试验 ， 因 为 这 些 物 质 可 引起 
严重 的 皮肤 损伤 ,并且 不 可 能 识别 所 含 的 所 有 成 分 。 

当 怀 疑 患 者 可 能 对 某 一 特殊 的 变 应 原 过 敏 时 ， 
就 需要 行 皮肤 斑 贴 试验 来 证 实 。 最 常 选用 的 部 位 是 
后 背 上 方 。 试 验 部 位 不 能 存在 晒 伤 或 其 他 明显 的 皮 
疹 。 而 且 此 部 位 至 少 1 周 内 未 局 部 应 用 皮质 类 固 醇 ， 
试验 前 1 个 月 不 得 口服 皮质 类 固 醇 剂量 > 15mg. 
局 部 或 全 身 应 用 类 固 醇 会 降低 患者 对 抗原 产生 阳性 
反应 的 能 力 。 

一 日 决定 行 皮 肤 斑 贴 试验 ， 将 TRUE 试剂 条 贴 到 
背部 上 方 ， 然 后 纸 条 固定 。 患 者 应 保持 试验 部 位 干燥 


图 173-2 皮肤 斑 贴 试验 。 


BERK BERA EI (S ic 





至 少 和 8 小 时 ， 并且 要 限制 做 大 量 出 汗 的 活动 。 口 服 
抗 组 胺 药物 是 否 会 影响 试验 结果 仍 存 有 争议 。48 — 72 
小 时 后 ， 患 者 回 到 诊所 ， 标 记 好 试验 范围 ， 去 掉 试验 
贴 片 ， 随 后 进行 第 一 次 观察 。 在 最 初 的 观察 结束 后 ， 
患者 要 在 放置 贴 片 后 的 5 ~ 7 天 再 返回 行 第 二 次 观察 。 
第 二 次 观察 是 非常 必要 的 ， 因 为 一 些 变 应 原 (包括 黄 
爹 和 蓝 色 染料 ) 引出 反应 的 时 间 较 长 。 

皮肤 斑 贴 试验 由 国际 分 级 系统 来 进行 评判 ( 框 
173-1) ,并 结合 患者 目前 的 暴露 情况 进行 解释 .例如 ， 
对 硫 柳 汞 产生 的 阳性 反应 临床 意义 较 小 ， 因 为 许多 
人 经 过 儿 时 的 常规 接种 已 被 致 第 。 解 释 皮 肤 斑 贴 试 
验 时 ， 临 床 联系 必 不 可 少 。 假 阳性 反应 可 发 生 在 皮 
肤 刺激 综合 征 的 患者 。 真 正 的 变态 反应 比 刺激 性 反 
应 更 痒 。 第 二 次 观察 对 于 产生 反应 较 慢 的 老年 患者 
更 为 重要 。 由 于 疑似 物质 的 浓度 低 、 未 进行 第 二 次 
观察 、 贴 片 变 湿 或 皮质 类 固 醇 的 影响 ， 可 产生 假 阴 
性 反应 。 


173 。 变 应 性 接触 性 皮炎 DH 
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处 理 和 治疗 


- 旦 确立 ACD 诊断 ， 首 要 的 治疗 是 避免 接触 
变 应 原 。 行 TRUE 斑 贴 试验 时 ， 应 将 试验 反应 阳性 
物质 的 信息 单 提供 给 患者 。 不 幸 的 是 ， 一 些 变 应 原 
并 没有 列 人 此 中 。 医 生 和 患者 还 应 意识 到 ， 一 些 物 
质 会 发 生 交叉 反应 ， 如 有 毒 常春 联 和 芒果 。 

对 于 一 些 变 应 原 ， 有 可 供 使 用 的 试剂 盒 来 确定 
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品 中 的 成 分 。 例 如 ， 对 镍 过 第 的 患者 ， 可 考虑 进 
行 二 甲 基 乙 二 朋 试 验 ， 以 便 在 购买 物品 前 检验 其 是 
否 含有 名 成 分 。 无 镍 饮食 的 可 行 性 及 有 效 性 仍 存 在 
争论 。 从 食物 中 排除 镍 非常 困难 ， 目 前 尚 无 对 镍 过 


给 的 饮食 建议 可 供 参 考 。 铅 装 食品 及 在 不 锈 钢 餐 具 
PRAIA Ry ET. ERA E EN fct 
(多 叶 的 绿色 蔬菜 ) 也 含 镍 。 

最 佳 治疗 


除了 避免 接触 抗原 外 ， 对 症 治疗 是 重点 。 因 接 
触 有 栖 常 春 芯 表 现 为 急性 泡 关 的 ACD 患者 ， 可 通 
HARFER (如 每 天 应 用 2 ~ 3 次 的 Burow FF 
和 微 温 的 燕麦 片 浴 ) 而 获 益 。 对 于 患者 的 慢性 病变 
部 位 ， 应 使 用 柔润 剂 如 凡士林 来 治疗 。 冶 痒 明显 时 ， 
可 口服 抗 组 胺 药物 ， 如 产 嗪 10 ~ 25mg, f$ 6 ~ 8h 
-次 ， 同 时 加 用 长 效 药物 ， 如 西 瞪 利 嗪 每 日 10mg。 
不 要 局 部 应 用 抗 组 胶 药 物 ， 因 为 局 部 应 用 抗 组 胺 药 
物 也 可 引起 ACD。 存 在 带 硬 疾 的 二 重 感染 病变 是 口 
服 抗生素 的 指 征 。 应 劝告 患者 用 温和 的 制剂 进行 清 
洗 ， 如 Cetaphil。 

大 部 分 ACD 患者 可 局 部 应 用 糖 皮质 激素 。 对 
于 包括 手 、 足 等 皮肤 较 厚 的 部 位 和 病变 较 重 的 部 位 ， 
可 应 用 I 类 类 固 醇 (如 握 倍 他 索 软 育 ， 每 日 2 次 ， 
连用 3 周 )。VI 类 及 VI 类 类 固 醇 Cau fe s en] 
的 松 , 每 日 2 次 ) 可 应 用 于 皮肤 较 薄 或 糜烂 的 部 位 ， 
如 面部 。 对 于 身体 其 他 部 位 的 病变 ， 可 应 用 中 效 的 
类 固 醇 (hn 0.1% 曲 安西 龙 软 襄 ， 每 日 2 次 )。 总 的 
EBL, POT A SK EE, HAAS, AT 
可 能 的 变 应 原 就 少 。 对 于 口腔 内 的 ACD， 适 合用 中 
效 的 类 固 醉 蜂胶。 对 发 生 在 头皮 的 疑似 病例 ， 可 应 
用 中 效 至 高 效 的 类 固 醇 洗 液 治 疗 。 

ACD 病变 面积 超过 体 表 面积 的 25% 时 ， 必 须 
口服 一 个 疗程 的 糖 皮质 激素 。 常 用 的 有 效用 法 是 泌 
尼 松 每 日 40 ~ 60mg，2 AGERE. an a fé dk 
糖 皮质 激素 应 用 禁忌 ， 应 将 患者 转 诊 至 皮肤 科 医 生 ， 
有 可 能 应 用 窍 波 紫外 线 B 或 免疫 抑制 剂 治疗 。 彻 底 
治愈 ACD 病变 需要 6 周 的 时 间 。 


避免 治疗 错误 
ACD 治疗 中 的 一 个 错误 是 未 能 根据 身体 不 同 


部 位 给 予 有 效 的 局 部 糯 皮质 激素 治疗 。 例 如 ， 对 于 
橡胶 手套 中 殖 基 苯 并 唆 唑 成 分 引起 的 ACD, 2.5% 
的 氢化 可 的 松软 襄 的 药 效 欠 佳 。 患 者 还 需要 经 常 应 
用 局 部 类 固 醇 药物 ， 并 给 予 足够 的 疗程 。 需 提醒 串 
者 ， 不 能 指望 病变 一 夜 之 间 治 愈 。 另 一 常见 错误 是 
未 能 确定 引起 病变 的 变 应 原 、 其 结果 是 患者 在 治疗 
期 内 反复 暴露 于 变 应 原 ， 因 而 治疗 无 效 。 为 避免 治 
疗 错误 , 详细 地 询问 病史 及 综合 分 析 是 至 关 重 要 的 。 


ACD 是 一 种 皮肤 病 ,病史 与 体格 检查 非常 重要 。 
尽管 皮肤 斑 贴 试验 仍 是 诊断 的 金 标准 ， 但 目前 仍 有 
许多 变 应 原 未 能 包括 在 商用 斑 贴 内 供 临 床 使 用 。 环 
境 中 有 3700 种 以 上 的 变 应 原 。 今 后 将 有 更 多 的 变 
应 原 被 制 成 斑 贴 试验 制剂 投入 临床 ， 这 将 有 助 于 指 
导 治 疗 ， 如 免 接触 致 铀 物质 。 脱 敏 也 是 此 领域 中 研 
究 的 热门 。 


(EFH # 付 庆 江 R) 
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银 层 病 是 一 种 慢性 且 易 复发 的 皮肤 病变 ,以 界限 清楚 . 呈 特 征 性 分 布 的 覆 以 银色 鳞片 的 红斑 为 主要 表现 。 
在 人 群 中 的 发 病 率 为 1% ~ 3%。 由 于 病变 常 有 典型 特征 ， 故 仅 通过 体格 检查 就 可 以 明确 诊断 。 常 有 与 皮肤 
病 相关 的 血清 阴性 毁损 性 关节 炎 ， 这 在 幼年 发 病 的 患者 中 更 为 常见 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


近年 来 在 分 子 水 平 对 银 恨 病 的 不 断 研 究 使 得 我 
们 对 本 病 有 了 进一步 的 认识 。 遗 传 易 感性 的 证 据 包 
括 : 患者 的 家 属 和 子女 发 病 率 明显 增加 ， 单 卵 双 
胎 有 高 度 的 一 致 性 。 目 前 ， 已 有 6 个 银 悄 病 易 感 位 
点 (Psor 1 ~ 6) 被 发 现 。 基 因 图 谱 确 定 这 些 位 点 
编码 涉及 感染 及 上 皮 分 化 的 蛋白 。 例 如 ，Psorl 4a 
码 主要 组 织 相 容 性 复合 物 ， 它 与 抗原 呈 递 密切 相关 。 
Psor2 被 定位 于 RunX1 转录 因子 的 结合 位 点 ， 该 位 
点 调控 2 个 基因 的 转录 ， 这 2 个 基因 的 蛋白 产物 
调节 细胞 骨架 蛋白 和 跨 腊 蛋白 的 关系 。Psor4 编码 
趋 化 蛋白 SI100A8、S100A9。 近 来 发 现 Psor6 编码 
JunB, 后 者 是 活化 蛋白 (AP-1) 转录 因子 的 成 分 之 一 。 
多 基因 致 病 的 性 质 可 以 解释 银 悄 病 的 不 同 表现 。 

目前 认为 银 悄 病 是 一 种 异常 的 免疫 反应 ， 导 致 
由 炎 性 细胞 分 泌 的 细胞 因子 和 趋 化 因子 以 类 似 伤口 
愈合 的 方式 刺激 角质 细胞 增生 、 分 化 。 过 度 增生 和 
分 化 改变 在 组 织 学 上 表现 为 上 皮 增 厚 和 角 化 不 全 ， 
这 与 临床 上 观察 到 的 附着 银色 鳞片 的 厚 的 皮肤 斑 块 
相 一 致 。 针 对 炎症 级 联 反 应 的 药物 (如 环抱 素 及 一 
些 新 的 生物 制剂 ) 治疗 银 悄 病 非 常 有 效 。 


临床 表现 
银 悄 病 发 病 率 无 性 别 差 异 。 通 常 患 病 年 龄 在 


30 BFE, 但 任何 年 龄 均 可 发 病 ， 临 床 表现 非常 
明显 。 发 病 初期 银 悄 病 表现 为 红色 、 有 鳞 忆 的 斑 
丘 疙 ， 而 后 逐渐 融合 ， 最 后 形成 边界 清晰 的 斑 块 ， 
其 上 附着 银色 鳞片 (图 174-1 ; 彩 图 174-1), 8 
片 的 范围 与 病变 部 位 及 治疗 措施 有 关 。 病 变 位 于 
头皮 时 ， 鳞 片 较 厚 ， 而 在 擦 烂 或 治疗 部 位 鳞片 可 
不 明显 (图 174-2 ， 彩 图 174-2), BRHF AY BREH 
ARAL. 

UAW S RP HCE RABI, n. m. Wr 
裂 、 头 皮 、 指 ( 趾 ) 甲 (图 174-3 ; 彩 图 174-3). 
指甲 病变 常常 表现 为 甲 床 的 表面 出 现 止 陷 ， 少 数 表 
现 为 污点 (棕色 变 )、 指 甲 营养 不 良和 甲 刊 离 (图 
174-4 ， 彩 图 174-4)。 银 恨 病 有 向 皮肤 损伤 处 草 延 
的 倾向 (Koebner 现象 )。 病 变 部 位 可 无 症状 或 设 度 
冶 痒 。 大 多 数 病 变局 限 在 前 面 提 及 的 部 位 ， 但 银 悄 
病 还 有 许多 其 他 的 临床 表现 (HE 174-1), 

银 悄 病 性 关节 炎 常 在 皮肤 病变 出 现 后 发 生 ， 
但 也 可 在 任何 时 间 发 生 。 常 表现 为 累及 手指 和 足 
-一 个 或 多 个 关节 的 非 对 称 性 关节 炎 。 病 变 手指 
(GERE) 急性 期 表现 为 热 、 肿 ， 最 终 因 软 组 织 肿 胀 
而 形成 所 谓 的 香肠 指 (Bi). ERUAN EBAT, M 
居 病 性 关节 炎 的 发 病 率 为 $%, 男女 发 病 率 无 差别 。 
通常 的 发 病 年 龄 在 20 ~ 40, f) 80% 的 患者 存 
在 指甲 (趾甲 ) 病变 。 银 屑 病 性 关节 炎 可 不 断 加 
重 导致 关节 变形 。 类 风湿 因子 及 抗 核 抗体 检测 常 
为 阴性 。 
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图 174-1 BR 


皮肤 病 损 切 面 的 组 织 病理 学 特征 
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银 习 病 的 手掌 和 足 底 
皮 宰 性 银 悄 病 (PF ABA) 





头皮 银 悄 病 易 与 脂 洲 性 皮炎 或 湿疹 相 泥 消 。 头 皮 银 
典型 的 擦 烂 样 痪 变 外 观 。 注 意 最 小 限度 的 鲍 片 眉 病 的 特点 之 一 是 有 累及 额头 的 趋势 。 皮 袍 性 银 必 
病 与 脂 溢 性 皮炎 、 交 或 念珠 菌 感染 类 似 。 


鉴别 诊断 诊断 方法 


银 悄 病 的 鉴别 诊断 取决 于 病变 部 位 的 形态 。 典 典型 的 斑 块 状 银 悄 病 可 通过 临床 表现 明确 诊 
型 的 银 悄 病 斑 块 不 难 诊 断 , 但 偶尔 难 与 钱币 状 湿 阁 、 ” 断 。 滴 状 银 悄 病 可 通过 血清 学 检查 与 二 期 梅毒 相 鉴 
草 样 肉芽 肿 病 、 特 应 性 皮炎 、 体 瘤 相 鉴别 。 滴 状 银 。 别 。 可 通过 询问 病史 及 组 织 学 检查 除外 玫瑰 糠 闭 。 
眉 病 应 与 二 期 梅毒 、 苍 苯 样 糠 疼 和 玫瑰 糠 疹 相 鉴别 。 ” 当 坏 疑 为 密 或 念珠 菌 感染 时 ， 鳝 片 氢 氧 化 钾 涂 片 检 


图 174-3 WAR: 典型 分 布 。 


图 174-4 — 





查 有 助 于 诊断 。 对 难以 诊断 的 病例 ， 可 钴 孔 取 标本 
行 组 织 学 检查 。 对 于 突然 发 生 的 广泛 性 银 悄 病 患 者 ， 
要 考 虚 到 1 型 HIV， 要 评估 HIV 感染 的 危险 因素 。 
所 有 患者 要 进行 HIV 检测 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


银 屑 病 的 处 理 取决 于 下 列 因素 : 

病变 占 休 表面积 的 百分比 。 通 常 ， 患 者 的 病变 
范围 小 于 体 表面 积 的 10% 时 可 采取 局 部 治疗 ， 病 
变 范围 超过 体 表 面积 的 10% 时 需要 进行 紫外 线 治 疗 
或 全 身 治疗 。 
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病变 部 位 。 根 据 病变 部 位 选择 局 部 用 药 。 疗 效 
取决 于 用 药 部 位 皮肤 的 特性 。 一 些 局 部 应 用 的 药物 
( 卡 泊 三 类 和 他 信 罗 汀 ) 可 刺激 面部 或 糜烂 的 部 位 。 
根据 病变 分 布 情况 指导 全 身 治 疗 。 例 如 ， 对 于 糜烂 
部 位 或 头皮 银 展 病 ， 紫 外 线 治 疗 并 不 是 理想 选择 。 

SUR REE. FT, ME. FAS 
Mte P3 5) — E RSE RA K EDU EL ERER, JF 
使 病情 恶化 。 

患者 的 印 庚 和 心理 状况 。 有 些 患 者 不 能 或 不 愿 
意 遵循 包括 多 种 局 部 用 药 在 内 的 复杂 治疗 方案 。 另 
外 一 些 患 者 不 适合 全 身 治 疗 。 因 此 ， 治 疗 要 因 人 而 
异 ， 强 调 个 体 化 治疗 。 


局 部 治疗 


局 部 应 用 类 固 醇 能 迅速 缓解 炎症 及 冶 痒 。 然而， 
很 快 就 出 现 耐 受 性 。 初 始 效果 很 好 的 患者 会 注意 到 
随 着 时 间 推 移 疗效 会 下 降 。 这 就 使 得 患者 为 了 重新 
获得 初始 的 良好 疗效 而 不 断 过 量 应 用 类 固 醇 。 所 以 ， 
要 让 应 用 类 固 醇 的 患者 对 此 结果 有 足够 的 认识 。 所 
用 的 类 固 醇 制剂 因 病变 部 位 及 银 悄 病 斑 块 的 厚度 不 
同 而 有 所 差异 。 治 疗 面部 及 糜烂 部 位 时 ， 可 选用 V 
级 至 VI 级 的 类 固 醇 霜 剂 或 软膏 ( 表 174-1)。 对 于 
四 肢 及 躯干 的 病变 ， 依 据 斑 块 厚 度 不 同 可 选用 IV 
级 至 I 级 的 类 辕 醇 霜 剂 或 软 襄 。 手 、 足 部 位 因 皮肤 
较 厚 ， 可 选用 I 级 或 工 级 类 固 醇 软 谊 。 软 谊 吸收 较 
好 ， 因 而 更 为 有 效 ， 但 耐 受 性 较 差 。 头 皮 银 悄 病 可 
选用 IV 级 至 I 级 类 固 醇 洗 液 。 绝 大 部 分 外 用 类 固 醇 
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制剂 的 用 法 为 2 次 /日 。I 级 类 固 醇 若 长 期 大 范围 应 
用 会 很 快 引 起 皮肤 的 萎缩 和 条 纹 ， 抑 制 肾上腺 轴 。 
大 部 分 医生 先 用 2 周 1 级 类 固 醇 药物 ,然后 停 药 一 周 ， 
如 此 交替 。 随 着 病情 好 转 ， 可 逐渐 减少 类 固 醇 用 量 。 
不 鼓励 长 期 应 用 类 固 醇 。 合适 的 维持 最 是 每 周 2 次 。 
银 悄 病 不 能 全 身 应 用 类 固 醉 。 尽管 全 身 应 用 类 固 醇 
可 很 快 控制 病情 ， 但 一 旦 停 药 病情 会 反弹 ， 并且 有 
可 能 转变 为 肤 疱 性 银 屑 病 ， 这 需要 住院 治疗 。 

包括 卡 泊 三 燃 软 膏 、 霜 剂 、 洗 液 在 内 的 维生素 
D 类 似 物 ， 抑 制 角质 细胞 的 增殖 ， 使 其 正常 成 熟 。 
此 类 药物 单独 应 用 即 可 见效 ， 但 车 同时 局 部 应 用 强 
效 类 固 醇 疗效 会 更 好 。 一 种 用 药方 法 为 每 日 局 部 应 
用 一 次 卡 泊 三 烯 及 I 级 类 固 醇 ， 直 到 2 一 3 AG BE 
块 逐 渐变 薄 。 随 后 ， 周 一 到 周 五 每 天 应 用 卡 泊 三 烯 
2 次 ， 周 六 及 周 日 每 天 应 用 I 级 类 闫 醇 2 次 。 此 种 
用 法 可 持续 数 周 乃至 数 月 。 最 终 ， 单 独 应 用 卡 泊 三 
ER 1 或 2 次 作为 维持 。 卡 泊 三 烯 的 优点 包括 : 
清除 时 间 缩 短 、 类 周 醇 用 量 减少 、 减 少 类 固 醇 的 耐 
药 、 延 长 疗效 。 最 大 的 副作用 是 局 部 刺激 。 卡 泊 三 
炳 不 能 用 于 面部 及 麻 烂 部 位 。 当 用 量 小 于 每 周 100 
克 时 ， 未 见 有 关 其 影响 骨骼 或 钙 代谢 的 报道 。 酸 性 
成 分 如 水 杨 酸 等 应 避免 同时 应 用 ， 因 为 卡 泊 三 烯 会 
与 其 发 生 反应 。 

他 扎 罗 汀 (0.05% 或 0.1% 凝 胶 制 剂 ) 是 一 种 
专门 用 于 银 悄 病 的 维生素 A 类 药物 , 它 具 有 刺激 性 ， 
只 能 用 于 无 炎症 的 银 悄 痢 斑 块 。 可 局 部 应 用 类 辕 醇 
以 减轻 炎症 。 他 扎 罗 汀 被 评 为 妊娠 等 级 XX， 因 而 不 
能 用 于 孕妇 ， 也 不 能 应 用 于 糜烂 部 位 。 他 扎 罗 汀 的 
优点 是 每 天 应 用 1 次 .可 用 于 头皮 .减少 类 固 醇 用 量 、 
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能 够 维持 长 期 的 疗效 。 

银 悄 病 斑 块 逐渐 增 厚 ， 壬 附 的 鳞片 限制 局 部 药 
物 的 吸收 和 疗效 ， 特 别 是 对 于 头皮 的 病变 。 可 用 包 
括 水 杨 酸 、 尿 素 、 和 乳酸 在 内 的 角质 层 溶解 剂 祛除 鳞 
片 。 包 含 上 述 成 分 的 洗 液 或 霜 剂 既 可 单独 治疗 银 导 
病 斑 块 ， 也 能 与 其 他 局 部 药物 共同 应 用 。 头 皮 病 变 
通过 下 述 疗法 可 获得 较 好 疗效 : 夜间 用 含有 角质 层 
洲 解 剂 成 分 的 洗 液 或 洲 液 涂抹 并 戴 上 浴 幅 ， 早 上 用 
洗 发 液 清洗 ， 再 随 之 应 用 类 固 醇 洗 液 。 用 角质 层 深 
解 剂 后 1 一 2 周 肉 即 可 见效 ， 因 而 不 必 连 续 使 用 。 
当 患 者 鳞片 再 发 时 ， 可 考虑 再 次 应 用 角质 层 溶 解 剂 。 


全 身 治疗 


全 身 治 疗 指 征 包 括 ， 局 部 药物 治疗 失败 ， 病变 
面积 超过 体 表面 积 的 10% ; 手掌 、 足 距 病 变 ; 合 
并 银 丑 病 性 关节 炎 。 守 光谱 紫外 线 B 光疗 可 迅速 消 
除 皮肤 病变 ， 然 而 ， 关 节 病 变 对 光疗 无 反应 。 光 疗 
期 间 要 小 心 ， 避 免 烧 伤 。 此 外 ， 紫 外 线 B 光疗 可 带 
来 光 损伤 、 光 老化 及 皮肤 痪 的 风险 。 此 类 风险 是 累 
积 的， 所 以 光 治 疗 期 间 要 做 好 皮肤 癌 的 监测 。 

口服 药物 ， 包 括 抗 代 谢 药物 、 维 生 素 A 类 药物 
和 免疫 抑制 剂 ， 均 对 治疗 银 悄 病 有 效 。 此 类 药物 要 
小 心 应 用 ， 只 有 那些 熟知 其 毒性 及 副作用 的 医生 才 
能 应 用 。 甲 氨 蝶 叭 是 一 种 抗 代 谢 药 物 ， 它 主要 抑制 
二 气 叶 酸 还 原 酶 。 它 对 银 丑 病 的 皮肤 及 关节 病变 均 
有 效 。 因 甲 氨 蝶 叭 抑制 骨 痪 ， 所 以 用 药 期 间 要 定期 
监测 。 除 此 以 外 ， 甲 氨 蝶 叭 还 具有 肝 毒 性 。 血 清 学 
肝 功 能 检查 和 定期 的 肝 活 组 织 检查 可 用 来 监测 甲 氨 
蝶 叭 的 肝 毒 性 。 报 道 过 的 少见 不 良 反应 有 肺 纤维 化 。 


HI SOD TAIT BUR LAS FA Bit 9 J] 7.5 ~ 25mg. tH 
FEM AAT HF SF eae S| fay IAI, WE 
HAI, CA Eh TREUE A E A Yaa 13 
WE, MAR H, AOR PRONE (E09 
BH EWA. IEA RAS are a PE 
排泄 ， 故 患者 应 用 此 类 药物 时 要 小 心 。 

阿 维 A 是 一 类 用 于 全 身 治疗 银 悄 病 的 维生素 A 
类 药物 。 因 其 有 导致 畸形 的 可 能 ， 故 育龄 女性 不 能 
应 用 。 全 身 治疗 银 收 病 的 维生素 A 类 药物 对 脓 疱 性 
银 悄 病 及 斑 块 性 银 悄 病 均 有 效 。 其 副作用 如 口 干 、 秃 
顶 、 关 节 痛 一 般 均 不 严重 。 定 期 的 血清 学 监测 包括 空 
腹 甘 油 三 酯 、 肝 酶 、 全 血细胞 计数 ， 因 为 此 类 药物 可 
Ske Ht Rs, AP MC SS 9,09 P1 di fi 

MB xir vw x, (He HE Uul 
rail, PARTEM TEMA, RIRE 
HUR IS S E Dr C a d BE at I eg fa FR AY fe 
疫 抑制 剂 。 为 了 将 其 肾 毒 性 降 至 最 低 ， 环 孢 素 剂量 
不 能 超过 每 日 Smg/kg。 监 测 包括 : 测量 血压 、 全 血 
细胞 计数 、 肝 功能 、 肾 功能 (血尿 素 氨 、 血 肌 栈 )、 
Hi, RRE. 

EA Dr s T SUPE PR A — 38 26549]. 
此 类 药物 为 生物 表达 系统 产生 的 重组 蛋白 ， 随 后 提 
纯 出 同 种 物质 。 限 制 生物 制剂 应 用 的 因素 主要 是 
其 费用 昂贵 。 依 药物 及 剂 最 的 不 同 ， 每 年 的 花费 在 
12 000 一 25 000 美元 之 间 。 一 些 药物 已 经 获准 用 
于 治疗 银 眉 病 及 银 悦 病 性 关节 炎 ， 包 括 肿瘤 坏死 因 
子 a 阻 沾 剂 依 那 西 普 、 阿达 木 单 抗 和 英 夫 利 背 单 抗 。 
依法 利 珠 单 抗 为 一 种 对 抗 LFA-1 (淋巴 细胞 功能 相 
关 性 抗原 ) CD11a 亚 单位 的 单 克 隆 抗体 ， 使 抗原 呈 
递 中 断 ， 并 使 淋巴 细胞 与 血 符 内皮 细胞 及 和 角 化 细胞 
结合 的 能 力 减 弱 。 它 可 单独 每 周 皮下 注射 1 次 。 


HAAR 


头皮 银 悄 病 的 患者 除了 应 用 上 述 药 物 外 ， 还 需 
应 用 药物 洗 发 香波 。 成 分 可 包括 水 杨 酸 、 吡 硫 翁 锌 、 
二 硫化 硒 、 煤 焦油 。 银 居 病 的 糜烂 部 位 多 存在 念珠 
菌 的 双重 感染 。 在 这 些 患者 中 ， 局 部 应 用 覆盖 酵母 
菌 的 抗 真菌 药物 有 效 。 

银 悄 病 的 严重 程度 与 患者 应 激 程度 之 间 存 在 联 
系 。 最 大 限度 的 减轻 应 激 有 助 于 银 恨 病 的 康复 。 

包括 锂 制剂 、B 受 体 阻 滞 剂 、 抗 首 药 、 全 身 性 
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免 应 用 。 

如 果 患 者 病变 范围 超过 体 表面 积 的 10% 或 对 
局 部 治疗 无 反应 ， 应 考虑 将 其 转 诊 至 皮肤 科 医 生 。 
皮肤 科 医 生 可 应 用 紫外 线 、 甲 氨 蝶 叭 、 阿 维 A、 环 
孢 素 及 其 他 系统 药物 来 控制 严重 的 、 范 围 广泛 的 银 
JHM. 


避免 治疗 错误 


内 科 医 生 往往 低估 因 身 体重 要 部 位 病变 使 用 局 
部 药物 治疗 所 耗费 的 时 间 及 给 患者 带 来 的 不 便 。 患 
者 也 不 承认 未 使 用 局 部 药物 ， 对 于 这 些 患者 ， 内 科 
医生 往往 设想 患者 需要 更 强 效 的 药物 治疗 。 为 了 取 
得 满意 的 疗效 ， 治 疗 方案 需要 根据 患者 生活 方式 的 
不 同 而 有 所 差异 。 


几 十 年 来 对 银 丑 病 炎症 机 制 的 详细 研究 已 经 转 
化 为 新 的 治疗 方法 。 近 来 ， 正 在 进行 分 子 水 平 上 的 研 
究 ， 并 已 经 用 于 治疗 银 屑 病 及 银 屑 病 性 关节 炎 。 这 些 
药物 有 助 于 提高 我 们 治疗 这 一 常见 皮肤 病 的 能 力 。 
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大 疱 性 皮肤 病 


引言 


根据 病因 及 位 置 ， 水 疱 分 为 表皮 内 、 表 皮 - 真皮 交界 处 及 表皮 下 三 种 。 水 疱 的 原 发 病因 包括 遗传 性 细 
胞 蒜 附 蛋白 缺陷 或 将 细胞 熙 附 蛋 白 作为 自身 免疫 反应 靶 抗 原 的 疾病 。 典 型 的 自身 免疫 性 大 疱 性 皮肤 病 常见 
于 成 人 ， 如 不 予 临床 干预 ， 疾 病 倾向 于 长 期 存在 。 继 发 原因 包括 感染 、 外 伤 、 炎 症 性 疾病 。 作 为 继 发 表现 
的 水 奖 常 突然 出 现 ， 呈 一 过 性 ， 且 随 着 原 发 病 的 治疗 而 消失 。 

遗传 性 大 疱 性 皮肤 病 的 临床 表现 是 出 生 时 或 出 生 后 不 久 发 病 ， 可 在 家 庭 成 员 发 现 类 似 的 患者 。 实 验 室 
检查 对 于 做 出 正确 诊断 至 关 重 要 ， 并 应 该 包括 活 组 织 检查 以 确定 下 列 情况 (1) 常规 组 织 学 检查 以 确定 皮肤 
细胞 分 裂 水 平 ， 以 及 是 否 存 在 炎症 浸润 及 其 性 质 ; (2) 直接 免疫 荧光 检查 以 确定 皮肤 内 免疫 反应 沉积 物 的 性 
质 及 位 置 。 其 他 的 诊断 性 检查 还 包括 间接 免疫 荧光 检查 、Western 印迹 分 析 、 免 疫 沉 淀 法 、 酶 联 免疫 吸附 


分 析 和 人 免疫 电子 显微镜 检查 ( 框 175-1 )。 


KI VES RHE 
病因 学 和 发 病 机 制 


K #4 TE X HK Hi (bullous pemphigoid, BP) 
是 一 种 自身 免疫 性 疾病 ， 其 自身 抗体 免疫 球 蛋 白 
G (IgG) 车 抗 原 是 基质 角 化 细胞 中 的 半 桥 粒 蛋 白 
BP180 (BP 抗原 2) 和 BP230 (BP 抗原 1)。 将 
BP180 IgG 注射 到 新 生 小 鼠 体 内 可 引起 其 皮下 水 疱 
形成 ， 证 明了 抗体 为 致 病原 (图 175-0). 


临床 表现 


本 病 多 累及 40 — 60 岁 的 成 年 人 ， 表 现 为 非 
炎症 性 或 基底 红斑 性 高 张力 大 疱 (图 175-2 ， 彩 图 
175-2), BP 范围 既 可 局 限 也 可 广泛 ， 在 出 现 明 显 水 
疱 前 2 — 4) "TIE OSEE, BP 可 在 2 一 6 年 内 
自行 消退 。 
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监 别 诊断 


BP 应 与 其 他 的 大 郊 类 皮肤 病 相 鉴 别 ， 特 别 是 
dk 49 VE a HE RK ES EIE. (epidermolysis bullosa 
acquisita, EBA), ul sii tt th 22 BK GORE De ERG feit 
行 鉴别 (图 175-1). 


诊断 方法 


应 行 穿刺 活检 做 常规 组 织 学 检查 和 直接 免疫 荧 
光 检查 。BP 病变 时 组 织 学 检查 可 发 现 皮下 大 疙 中 
有 嗜 酸性 粒 细胞 浸润 。 直 接 免疫 荧光 检查 可 证 实 基 
底 膜 存在 IgG 和 C3 线性 染色 带 。 盐 橡皮 肤 检查 时 
免疫 反应 物 位 于 大 疱 的 顶部 。 约 80% 的 活动 期 患者 
间接 免疫 荧光 检查 可 发 现 免疫 反应 物 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 
病灶 内 外 使 用 高 效 皮质 激素 可 有 效 治疗 局 限 性 
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图 175-1 自身 抗体 介 导 的 大 净 : 盐 裂 平面 位 置 图 。 
BP. AGES X GERE. Col VI; VIEREUR, CP: MINTER: Dsg 1: 桥 粒 蕊 糖 蛋 白 !，Dsg3: SPRUE 
白 3: EBA: 获得 性 大 郊 性 表皮 松 解 症 ，HG; HS, PF. 落叶 型 天 疱疹 ，PV: FARKA: LABD: 线性 
IgA X 8i lE RE Heg. 







PF (Dsg 1) 


PV (Dsg 31 


BP (BP 180-, BP 230) 
CP, HG, LABD 


EBA (Col VIN, LABD 


LE 
感染 HE EIE BR 
。 i rion oP Kt AB HS 
a ranean mC AL KH RB HSE 
。 Kat Mest Y PUES BLE Mt RU ea 
。 RER PE WG 2 。 黑 利 - NURSE (PERERIN) 
a KREIS 

自身 免疫 
损伤 或 创伤 * LIETE 
。 均 伤 ( 热 灼伤 、 太 阳 灼 伤 ) — KMS RIOR 
冻伤 。 SEQUPOR KAIRE 
I T 
iif e HUE IgA AHITEREIRIA 
«Jj 。 (E (HE AAR RB HS 

。 寻常 型 天 疱 郊 
炎 性 。 落 叶 型 天 郊 疮 
。 急 性 变 应 性 接触 性 皮炎 T 
T 。 疱疹 样 皮炎 
I 
«dft da ob e 





BP。 开 始 应 使 用 全 身 性 皮质 激素 ， 随 后 应 加 用 可 以 ”大 疱 性 类 天 疱 疮 样 疾 病 

减少 皮质 激素 用 量 的 药物 Cni meme). Judei 

严重 病变 可 能 必须 使 用 较 大 剂量 的 泼 尼 松 或 加 用 免 这 是 一 组 自身 免疫 性 疾病 ， 其 抗体 作用 的 站 
疫 抑 制剂 如 环 孢 素 。 四 环 素 和 姻 本 胺 对 部 分 患者 有 — 抗原 是 半 桥 粒 复 合 物 ， 这 组 疾病 包括 疯 痕 性 类 天 疱 
效 。 这 些 药物 特别 适用 于 局 部 稳定 性 病变 及 泌 尼 松 。 f (cicatricial pemphigoid，CP)、 妊 娠 疱疹 (herpes 
治疗 使 其 他 疾病 恶化 的 老年 患者 。 gestationis, HG) 和 线形 IgA 大 疱 性 皮肤 病 (linear 
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图 175-2 KARKE. 
大 疱 性 类 天 疱 疮 患者 的 张力 性 大 疱 和 等 麻 疙 样 讶 
He, (Courtesy of Dr. Walter Barkey.) 


sø 





IgA bullous dermatoses, LABD), CP 是 一 组 慢性 
ETERS, ILA eR AY CE pe 整合 素 
亚 单位 、BP180 MEMES. HG 是 妊娠 妇女 
所 患 的 一 种 自身 免疫 性 水 疱 性 疾病 。LABD 是 累 
及 成 人 及 儿童 的 疾病 ， 其 病因 是 针对 BP180 Al VI 
型 胶原 的 IgA 抗体 ， 这 些 疾病 表现 为 表皮 下 大 疱 
病 。 检 查 应 该 包括 活检 行 常规 组 织 学 分 析 和 直接 
免疫 荧光 检查 。 包 括 泌 尼 松 、 硫 吨 嗓 叭 和 环 磷 了 酰 
胺 在 内 的 免疫 抑制 剂 可 用 于 治疗 本 病 。 对 于 有 了 眼 
部 疾病 且 有 失明 危险 或 有 咽喉 食管 狭 罕 危 险 的 CP 
患者 ， 一 定 要 用 大 剂量 的 全 身 皮质 激素 和 辅助 治 
疗 药物 (BERS MRM) 给 予 积极 的 治疗 。 
对 于 仅 有 轻 度 黏膜 受累 的 非 进展 性 CP 患者 可 用 氨 
茶 砚 或 超 高 效 局 部 皮质 激素 治疗 .HG 产后 可 消退 ， 
因而 其 治疗 目的 是 减轻 症状 和 减少 水 疤 形 成 。 轻 
定 使 用 抗 组 胺 药 和 局 部 使 用 皮质 激素 可 控制 病情 ， 
病情 进展 时 需 全 身 使 用 皮质 激素 。 儿 童 LABD 常 
自 限 ， 可 在 数 年 内 自动 消退 。 在 成 年 人 ， 疾 病 可 
持续 多 年 ， 使 用 氨 苯 砚 或 全 身 使 用 皮质 激素 可 控 
制 病情 。 黏 膜 病变 特别 是 累及 眼 时 ， 是 积极 治疗 
的 指 征 。 


获得 性 大 疱 性 表皮 松 解 钙 ( EBA ) 
病因 学 和 发 病 机 制 


在 该 自体 免疫 过 程 中 ， 患 者 产生 针对 人 串 再 胶 


原 的 抗体 ， 旭 现 胶 原 是 锚 原 纤维 的 主要 蛋白 成 分 。 
临床 表现 


EBA 是 一 种 中 年 人 锥 患 的 疾病 ， 其 特点 是 在 喘 
体 易 损 部 位 ( 肤 、 肝 、 手 和 手指 的 伸 侧 、 钥 部) 出 
SEEK, KARER., Rea a eI A 
REE eS. SE A ak OPE ERIE AS RUR AL 
RPE IER. 有 一 种 EBA 变异 型 与 BP 相像 ， 
表现 为 基底 炎症 性 水 准 和 小 疱 。 


鉴别 诊断 


迟 发 性 皮肤 中 啉 症 的 水 疱 特征 是 见 光 加 重 ， 伴 
多 毛 症 和 尿 中 啉 阳性 ， 因 而 可 以 与 EBA 区 别 。 大 
疱 性 狼疮 病 可 出 现 与 EBA Fs] 57] 6L AAA, 然而 ， 
除 节 型 胶原 自身 抗体 外 ， 患 者 有 抗 核 抗原 阳 性 以 及 
其 他 典型 的 红斑 狼疮 损害 。BP FË EBA 变异 型 可 通 
过 盐 裂 皮肤 免疫 荧光 试验 加 以 鉴别 。 


诊断 方法 


标本 活检 可 发 现 表 皮下 水 瘤 中 不 同 的 炎 性 浴 出 
物 ， 直 接 免 疫 荧 光 试验 可 显示 语 皮 肤 基底 膜 带 IgG 
革 线 状 沉 积 ， 伴 或 不 伴 有 C3、IgA 和 IgM 沉积 。 将 
病变 周 用 的 活检 皮肤 在 1 mol/L Mth TRAY ( 盐 
型 分 离 皮 肤 )， 结 果 可 出 现 表 皮 和 真皮 从 透明 层 分 
离 。 盐 裂 分 离 皮肤 试验 时 EBA 患者 的 免疫 反应 物 沉 
积 在 真皮 侧 , 而 BP 患者 的 免疫 复合 物 沉积 在 表皮 侧 。 
超过 50% 的 EBA 惠 者 间接 免疫 荧光 试验 阳性 ， 免 
疫 电子 显微镜 下 可 证 实 免疫 复合 物 位 于 致密 层 以 下 。 


处 理 和 治疗 


免疫 抑制 治疗 不 能 改变 病程 。 避 免 皮 肤 受 损 ， 
炎热 环境 和 伤口 护理 是 有 益 的 。 


EC LPS 
病因 学 和 发 病 机 制 


寻常 型 天 瘤 疮 (pemphigus vulgaris, PV) 是 一 种 
自体 免疫 疾病 ， 其 自身 抗体 的 靶 抗 原 是 桥 粒 芯 椅 强 白 


图 175-3 寻常 型 天 疱 疙 
松弛 性 小 水 疱 及 糜烂 。 





3 (dsg-3)， 将 抗 dsg-3 PV IgG 注射 到 新 生 小 鼠 体内 ， 
可 再 现 PV 的 临床 和 组 织 学 表现 ， 从 而 证 实 IgG 是 致 
病因 子 。 人 类 皮肤 培养 和 PV 小 鼠 模 型 研究 皆 提 示 ， 
PV IgG 可 激活 细胞 内 由 P38 有 丝 分 型 原 活 化 蛋白 激 
Mj (MAPK) 和 热 休克 蛋白 27 介 导 的 信和 号。 在 小 鼠 
模型 中 ,P38MAPK 抑制 剂 可 阻止 PV IgG 诱导 的 水 疱 。 


临床 表现 


50 ~ 60 岁 的 患者 可 出 现 松弛 小 交 、 大 疱 以 
及 伴 有 了 明显 黏膜 损害 的 皮肤 糜烂 【图 175-3; BA 
175-3)。 检 查 眼 部 病变 很 重要 ， 因 为 半 痕 可 使 视力 
受 损 。 大 多 数 患者 有 口腔 损害 ， 且 常 为 首发 表现 。 
病 损 部 位 疼痛 ， 但 冶 阅 不 常见 。 严 重 的 口腔 疼痛 
可 导致 进食 减少 并 脱水 。 皮 肤 屏障 功能 丧失 可 使 串 
者 出 现 继 发 感染 和 水 电解 质 平衡 宁 乱 的 危险 增加 。 
Nikolsky 征 可 证 实 皮肤 脆性 增加 ， 其 方法 是 轻 擦 皮 
肤 ， 表 皮 即 容易 剥离 。 


鉴别 诊断 


组 织 学 及 免疫 荧光 检查 可 将 PV 与 重症 多 形 性 
红斑 及 中 毒性 表皮 坏死 松 解 症 鉴 别 。 


诊断 方法 


组 织 活检 发 现 上 基部 皮肤 韩 层 松 解 ， 基 底层 上 
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图 175-4 ”落叶 型 天 瘤 疮 
FAO RS FOE A 4€ 9C FS EEE 





p e epe AEE (图 175-1)。 直 接 免疫 获 光 试验 
可 见 围 绕 角 化 细胞 膜 沉积 的 IgG 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


PV 是 危及 生命 的 疾病 ， 若 不 治疗 其 死亡 率 接 
ir 60%。 迅速 起 效 需 要 人 金 身 使 用 大 剂量 皮质 类 固 醇 。 
可 考虑 辅助 应 用 非 少 体 类 药物 CLP IE eX PR E P 
p), "pede Sm Ne BER HOSTS, qiti 
用 或 与 小 剂 基 激素 合用 已 成 功 治疗 PV、 落 叶 型 天 
für (pemphigus foliaceus，PF)、 副 肿瘤 性 天 疱 交 
(paraneoplastic pemphigus，PNP)。 视 觉 受 累 应 该 请 
BR FEES ^E b RE. 


落叶 型 天 疱 郊 ( PF ) 
病因 学 和 发 病 机 制 


这 是 一 种 自身 免疫 性 疾病 ， 其 自身 抗体 的 靶 抗 
原 是 桥 粒 芯 糖 蛋 白 1 (dsg-1)， 后 者 是 上 基部 角 化 
细胞 桥 粒 的 主要 组 分 。 抗 dsg-1 PF IgG 是 致 病因 子 ， 
注射 到 新 生 小 鼠 体 内 ， 可 青 现 PF 的 临床 和 组 织 学 
表现 。 地 方 性 PF 及 巴西 天 疱 疮 较 易 在 巴西 本 土 人 
口中 发 生 。 易 感 个 体 在 遗传 易 感 性 及 环境 因素 联合 
作用 下 诱发 产生 自身 抗体 。 
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临床 表现 


皮肤 表皮 松 解 所 致 脆性 小 交 ， 在 临床 上 常 不 能 
BEA, RAT ERE., PRB ASR RD Hz re REEK] 
R. PL ERE (图 175-4 ， 彩 图 175-4). 


鉴别 诊断 


组 织 学 及 直接 免疫 荧光 试验 可 鉴别 PF 与 剥脱 
性 皮炎 。 


诊断 方法 


组 织 活检 可 发 现 角膜 下 和 表皮 颗粒 层 皮 肤 糠 层 松 
解 (图 175-1)。 直 接 免 疫 荧 光 试 验 显示 角 化 细胞 膜 上 
IgG 沉积 。 间 接 免疫 荧光 试验 可 发 现 80% — 90% 的 
患者 存在 抗 角 质 细胞 IgG。 高 敏感 性 和 特异 性 的 得 联 
免疫 吸附 分 析 可 用 于 检测 PF 患者 血清 中 抗 dsg-1 IgG. 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 


局 部 PF 可 在 局 部 使 用 强 效 的 皮质 类 固 醉 ， 广 
泛 性 PF 可 全 身 应 用 泌 尼 松 治 疗 。 如 果 患 者 单独 使 
用 足 量 泌 尼 松 治疗 无 效 ， 可 加 用 非 洛 体 类 药物 Gi 
PASTS ake RIE) 以 减少 泌 尼 松 用 量 。 


M bit E Ci y 


病因 学 和 发 病 机 制 


副 肿 瘤 性 天 疤 疮 (PNP) 是 与 淋巴 细胞 增生 性 
疾病 有 关 的 大 疱 性 疾病 。 自 身 抗体 形成 代表 了 机 体 
对 肿瘤 抗原 的 免疫 反应 ， 包 括 针 对 桥 粒 斑 蛋 白 [ 
(250kD), SPREE I, BP 抗原 1 (230kD), 7 
BEE AY (210 kD), Ja] BEBE (190kD)、dsg-3 和 
dsg-1 的 抗体 。 被 动 注射 实验 表明 抗 dsg-3 IgG 引起 
FI PAE 


临床 表现 


PNP 进行 性 累及 口腔 黏膜 及 眼 结膜 。 肺 和 食管 
上 皮 细 胞 可 能 同样 受累 。 患 者 表现 为 疼痛 性 口腔 订 


烂 和 溃疡 。 皮 肤 损害 表现 为 多 样 性 ,有 类 似 PV 的 
松弛 性 大 疱 和 糜烂 ， 类 似 于 PF 的 结 闯 性 斑 块 ， 多 
形 红斑 样 微 瞳 的 皮 损 ， 或 是 广泛 性 红斑 或 中 毒性 表 
皮 坏 死 松 解 症 样 的 皮肤 坏死 。 


鉴别 诊断 


可 通过 膀胱 上 皮 细 胞 间接 免疫 荧光 试验 和 免疫 
沉淀 检查 鉴别 PV、PF、 口 腔 潢 疡 扁平 痊 星 、 重 症 
多 形 性 红 班 和 中 毒性 表皮 坏死 松 解 症 。 


诊断 方法 


皮肤 活检 可 发 现 多 种 皮 损 特征 ， 包 括 基底 细胞 
层 上 棘 层 松 解 、 角 化 细胞 坏死 、 表皮 和 真皮 结合 部 
致密 苛 闪 样 浸润 、 表 皮下 水 疱 。 直 接 免疫 荧光 试验 
可 发 现 角 质 细胞 膜 上 沉积 IgG 和 C3。 与 BP 相同 的 
表现 包括 在 基底 细胞 层 有 IgG 和 C3 沉积 。PNP 与 其 
他 天 疱 疮 的 鉴别 方法 有 : (1) D URE E He ED 
用 患者 血清 进行 间接 免疫 荧光 试验 (75% 一 85%PNP 
患者 出 现 阳 性 ，PV 和 PF 则 不 常见 ); (2) PNP 出 现 
BE AA BEE E Á Spiik, mi PV 和 PF 则 没有 。 
PNP 可 侵 及 手掌 和 脚掌 ， 而 PV 则 不 常见 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


应 评估 PNP BAR ETE RI, BIEN 
MEA BR 6 ~ 18 H, PNP 常 完 全 消退 。 难 
以 治疗 恶性 肿 痛 导致 的 PNP。 临 床上 已 尝试 很 多 治 
HAE, ifr CRM. MARIE, TOROS 
环 磷 酰胺 、 环 孢 素 、 氨 苯 现 和 血浆 置换 ， 但 没有 一 
种 方法 能 全 获 成 功 。 大 多 数 伴 发 PNP 的 恶性 肿瘤 中 
者 在 发 生 PNP 2 年 内 死亡 。 侵 犯 各 上皮 细 胞 可 导致 
患者 呼吸 衰竭。 


疱疹 样 皮炎 
病因 学 和 发 病 机 制 
疱疹 样 皮炎 (dermatitis herpetiformis, DH) 是 


一 种 自身 免疫 性 大 疱 性 疾病 ， 与 谷 和 蛋白 敏感 性 肠 道 
疾病 有 关 。 可 在 真皮 乳头 中 发 现 IgA 自身 抗体 。 


临床 表现 


DH 是 一 种 慢性 疾病 。 好 发 于 20 一 40 岁 的 人 
群 。 临 床 表现 为 剧烈 疤 痒 ， 簇 集成 群 的 小 水 疱 对 称 
性 分 布 在 表皮 的 伸 侧 ， 常 见于 头皮 、 背 、 肘 部 、 肤 
部 、 愉 部。 由 于 播 抓 ， 检 查 时 很 难 发 现 完整 的 小 冶 ， 
可 见 继 发 性 成 片 的 、 结 阁 性 损伤 。 


鉴别 诊断 


DH 可 通过 组 织 学 和 免疫 荧光 试验 与 下 列 疾病 
鉴别 : 线 型 IgA 疾病 、BP、HG、 辣 疮 及 多 形 性 红斑 。 


诊断 方法 


皮肤 活检 可 发 现 表 皮下 小 疱 以 及 真皮 乳头 中 性 
粒 细胞 及 数量 不 等 的 哮 酸 性 粒 细 胸 浸润 。 直 接 免疫 
荧光 试验 可 发 现 IgA 颗粒 状 沉 积 于 真皮 乳头 部 。 


处 理 和 治疗 
ad d n 

THREW., mor (EI I ~ 2 RARE 
减轻 且 没 有 新 的 病 损 出 现 。 一 旦 病情 控制 ， 剂 基 


应 逐渐 减 量 到 控制 疾病 的 最 低 水 平 。 氨 苯 砚 有 致 
粒 细胞 缺乏 症 的 危险 ， 开 始 治疗 后 必须 监测 全 血 
细胞 计数 。 毛 茶 砚 有 引起 溶血 和 高 铁血 红 蛋 白 血 
症 的 副作用 ， 后 者 在 遗传 性 葡萄 糖 -6- 磷酸 脱 氨 酶 
(G6PD) 缺乏 的 患者 更 加 严重 。 基 于 上 述 原因 使 
用 氨 茶 现 前 应 确定 有 无 G6PD。 使 用 氨 苯 砚 应 监测 
周围 神经 病变 进展 情况 。 磺 腕 吡 哇 是 氨 某 砚 的 蔡 
代 品 。 无 谷 蛋白 饮食 可 使 疱疹 样 皮炎 消失 ， 但 大 
多 数 患者 不 耐 受 饮食 控制 ， 而 且 消 除 皮肤 病变 需 
要 1 年 的 时 间 。 


避免 治疗 错误 

本 章 中 所 描述 的 疱疹 样 疾病 均 需 接受 全 身 用 药 
或 免疫 抑制 剂 治疗 。 使 用 这 些 药 物 需 熟悉 它们 的 副 
作用 ,警惕 并 全 面 监测 以 减少 不 良 事件 的 发 生 风 险 。 
展望 


日 前 自身 免疫 性 大 疮 性 疾病 的 研究 主要 针对 : 
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(1) 确定 自身 抗体 导致 休 化 细胞 黏附 缺失 的 机 制 ， 
(2) 研发 不 必 应 用 全 身 免 疫 抑制 而 能 够 阻止 角 化 细 
胞 黏附 缺失 的 新 方法 ，(3) 识别 促进 自身 抗体 反应 
的 触发 因子 。 例 如 ， 在 PV 小 鼠 模 型 中 ，PV IgG 触 
Az V ff AN LPS p38MAPK 的 活性 ， 且 p38MAPK 
抑制 剂 的 药理 作用 可 阻止 PV IgG 诱导 大 疱 产生 的 
能 力 。 一 些 公司 正在 研发 p38MAPK 抑制 剂 ， 如 果 
安全 性 得 到 证 实 ，p38 抑制 剂 可 为 PV 患者 提供 有 
效 治疗 。 另 外 ， 正 在 进行 的 巴西 天 疱 郊 一 一 一 种 地 
方 性 PF 的 研究 已 经 显示 ， 某 些 环境 因素 诱发 宿主 
发 生 交叉 免疫 反应 。 巴 西天 疱 郊 研究 很 可 能 超出 表 
皮 病 理学 的 范畴 ， 且 对 自身 免疫 生物 学 有 进一步 的 
了 解 。 


( 王 剑 利 译 MX B) 
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脱发 


引言 





脱发 源 于 一 系列 生理 病理 过 程 ( 图 176-1 )。 识 别 脱发 病因 有 助 于 临床 医生 制订 合理 的 治疗 方案 。 本 章 
将 简单 介绍 常见 原因 脱发 的 基本 诊断 方法 及 治疗 措施 ( 框 176-1 ). 


非 着 痕 性 脱发 


非 首 痕 性 脱发 是 头皮 外 观 正常 情况 下 的 脱 
发 。 头 发 牵 拉 试验 可 鉴别 断 发 与 脱发 。 

头发 牵 拉 试验 方法 为 ， 取 50 — 100 根 头 发 并 
从 头皮 上 轻 轻 牵 拉 。 在 全 头皮 重复 幸 拉 几 次 ， 如 
果 较 多 头发 从 毛根 脱落 ， 则 试验 阳性 。 应 该 在 显 
微 镜 下 观察 毛 歧 以 确定 头发 是 在 生长 期 还 是 静止 
期 (图 176-2)。 该 试验 有 助 于 鉴别 不 同 的 非 宏 六 
性 脱发 。 

对 头发 驳 弱 的 患者 ， 头 发 牵 拉 试验 显示 断 发 中 
没有 毛囊 ， 对 这 类 患者 应 该 询问 有 关头 发 护理 的 问 
题 。 不 恰当 的 头发 护理 是 成 人 头发 脆弱 的 最 常见 原 
因 。 治 疗 可 给 予 轻 柔 的 头发 护理 。 除 了 头 癣 患 儿 ， 
儿童 头发 脆弱 可 能 是 头发 毛 干 遗传 性 结构 损害 的 结 
果 。 这 些 患 者 可 到 皮肤 科 就 诊 。 


Bt 
病因 学 和 发 病 机 制 

斑秃 的 确切 病因 尚 不 清楚 。 然 而 ， 遗 传 倾向 及 
自身 免疫 显得 尤为 重要 。 斑 秃 常 与 一 些 自身 免疫 性 
疾病 有 关 ， 如 特 应 性 变态 反应 、 自 身 免 疫 性 甲状 腺 


疾病 、 白 斑 、 糖 尿 病 、 艾 迪生 病 、 恶 性 贫血 、 系 统 
性 红斑 狼疮 及 类 风湿 关节 炎 。 


临床 表现 


斑秃 多 见于 儿童 及 表 壮 年 ， 男 女 发 病 率 均等 。 
患者 突然 发 生 椭圆 形 头发 脱 失 (图 176-3)。 很 少 影 
响 到 非 头 皮 区 域 的 毛发 。 发 病 1 ~ 3 个 月 后 头发 再 
生 。 再 生 的 同时 可 出 现 新 的 区 域 脱发 。 

检查 可 见 1 一 4cm 椭圆 形 光滑 头皮 或 短 簇 状 头 
发 (感叹 号 状 )。 有 399 一 3096 的 患者 出 现 指甲 湄 阶 。 


鉴别 诊断 
应 与 二 期 梅毒 相 鉴 别 。 


诊断 方法 


通常 是 临床 诊断 。 头 发 牵 拉 试验 显示 生长 期 及 
静止 期 毛发 营养 不 良 。 应 进行 甲状 腺 疾病 的 血清 学 
检查 。 很 少 需要 活检 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 

局 限 性 斑秃 多 自行 疼 愈 ， 常 不 必 治 疗 。 治 疗 可 
选择 曲 安 奈 德 皮 内 注射 , 每 4 周一 次 , 直到 毛发 再 生 。 
主要 副作用 是 头皮 萎缩 。 患 者 ， 尤 其 是 脱发 面积 广 
汉 的 患者 及 儿童， 应 局 部 涂抹 类 固 醇 激素 (PA 
倍 他 索 ) 2 周 ， 休 息 1 周 后 再 重复 周期 性 使 用 。 其 他 
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图 176-1 脱发 。 


毛发 生长 周期 


毛发 生长 正常 周期 EREK 
M» CE 3-9] "son 
KM) EW) 


KK Y ferr HIM 


ERK ER K 
wmok ER im 
长 期 ) +m) 






增加 脱发 危险 的 相关 情况 
A Fay 
42 y E 7M? wr 
ud FUR Ow 


Pt a y 
午休 增生 
fA Roe 


LIT 

pr tuis SC TE, squaric 酸 及 外 用 米 诺 地 尔 。 毛囊 的 毛发 减少 。 可 能 的 机 制 包括 常 兴 色 体 不 完全 
显 性 遗传 和 多 基因 遗传 。 

雄 激 素 源 性 脱发 
临床 表现 


病因 学 和 发 病 机 制 
男女 患 病 率 均等 ， 脱 发 从 20 岁 开始 ， 中 年 时 
雄 激 素 源 性 脱发 是 易 感 者 源 于 头皮 梭 激 素 敏 感 ”表现 最 为 明显 。 男 性 脱发 常 从 前 额 开始 ， 进 而 至 头 


176 = BEX 1227 


misa SKMORAMER. 
病史 

s 确定 脱发 是 否 异 常 。 头 发 计数 祥 别 生理 性 还 是 病理 性 品 
发 。 让 患者 收集 7 天 内 的 脱发 用 以 评估 。 每 天 脱发 多 于 
50 — 100 根 提示 病理 性 脱发 。 

s 确 定 脱 发 的 时 间 ， 蚌 急性 的 还 是 这 渐 发 生 的 了》 是 下 出 生 
后 就 已 经 出 现 ? 

s 确定 相 美 症状 ， 如 疼痛 、 触 痛 或 者 谋 痒 。 

» (ix ALA ETE Hof Hz SE, 

s AMAA. fnt HJ) Hors E. 

s 确定 相关 医学 问题 。 

» 确定 家 族 受 黑 成 员 。 


临床 检查 

m ifi Hz SER IRAE ASS o E MEHR ENS AE o ARE PERLE 09 
fF AE HE CE MG Ae DX EMEKA PETE 

s 确定 疾病 过 程 是 炎症 性 还 是 非 炎 症 性 。 炎 性 过 程 表现 为 
FRE, Wei stre fg 

FETAR. Mee EL Sai X 

s 确定 脱发 类 型 。 病 变 是 否 仅 局 限 在 头皮 ? ERR 
外 其 他 毛发 生长 区 ? 


实验 室 检查 
。 头 发 灰 拉 试验 确定 病理 性 脱发 。 皮 50 根 头发 从 头皮 上 

轻 轻 牵 拉 ，、 有 2 根 或 多 根 头 发 脱落 为 异常 。 

“显微镜 下 检查 陪 落 毛发 确定 毛发 生长 周期 。 生 长 终 期 毛 初期 
发 有 圆 的 、 无 色素 沉着 的 毛 球 ， 生 长 期 毛发 则 为 圆柱 状 (生长 期 ) 
或 逐渐 变 细 的 色素 沉着 毛 球 (图 176-2). Sere 

。 检 查 毛 干 识别 是 创伤 性 脱发 还 是 遗传 性 脱发。 

。 穿 刺 活检 目的 是 确定 原 发 病 ， 特 别 是 疹 疫 性 脱发 或 是 永 

久 性 脱发 。 

e 疑似 头 癣 病例 可 进行 氧 氧化 钾 制 片 和 真菌 培养 。 





176-3 BE. 
Vg ont 15 ARE A2 f A ARIE SR a DOR IE E, 


硕 ， 有 时 整个 头顶 毛发 全 部 脱光 。 最 后 脱发 处 皮肤 
可 见 铭 毛 。 晚 期 病例 ， 脱 发 处 头皮 光 清 发 亮 。 女 性 
表现 头发 减少 ， 头 发 稀 朴 ， 有 前 额 发 际 。 


鉴别 诊断 

斑秃 和 毛发 生长 静止 期 是 两 种 需要 鉴别 的 情况 。 
诊断 方法 

通过 完整 的 病史 及 检查 常 能 明确 诊断 ， 详 细 的 
用 药 史 可 排除 药物 相关 性 脱发 。 与 脱发 相关 的 药物 
包括 抗 凝 剂 、 血 答 紧 张 素 转化 酶 抑制 剂 、B 受 体 阻 湾 


剂 、 锂 、 口 服 避 孕 药 、 维 A 酸 、 丙 戊 酸 及 维生素 A 
过 量 。 对 女性 月 经 不 规律 .多毛 症 、 重 症 症 郊 或 不 
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育 者 应 该 进行 内 分 说 评估 是 否 存在 雄 激 素 过 多 状态 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 

主要 治疗 方法 是 在 头皮 上 每 天 应 用 米 诺 地 尔 2 
次 。 该 治疗 可 阻止 30% 的 患者 进一步 脱发 ， 并 适度 
促进 顶部 头发 再 生 。 至 少 治疗 3 个 月 才 开始 显效 ， 
持续 治疗 才 会 保持 疗效 。 男 性 患者 连续 应 用 非 那 雄 
ik (每 日 Img) 可 有 效 地 使 项 部 脱发 再 生 。 不 足 
29% 的 患者 出 现 性 欲 下 降 和 勃起 功能 障碍 。 女 性 患 
者 禁用 非 那 雄 胶 。 米 诺 地 和 尔 与 非 那 雄 胺 可 联合 应 用 。 
严重 脱发 则 需要 手术 治疗 (头发 移植 或 头皮 移植 )。 


静止 期 脱发 
病因 学 和 发 病 机 制 


创伤 性 事件 (HE 176-2) 可 诱发 大 量 生长 初期 
毛发 (生长 期 )】 过 早 进入 毛发 生长 中 期 ， 进 而 至 毛 
发 生长 终 期 (静止 期 )。 事 件 发 生 2 ~ 3 个 月 后 处 
于 毛发 生长 终 期 的 头发 脱落 ， 约 50% 的 头发 受累 。 


临床 表现 


静止 期 脱发 可 发 生 在 不 同性 别 的 任何 年 龄 组 ， 
表现 为 突然 出 现 的 弥漫 性 脱发 。 常 可 确定 脱发 前 3 
个 月 的 促 发 事件 。 体 格 检查 可 无 阳性 发 现 。 


鉴别 诊断 


鉴别 诊断 包括 雄 激 素性 脱发 、 弥 散 性 斑秃 及 生 
长 期 脱发 。 生 长 期 脱发 常 发 生 在 化 疗 后 的 2 ~ 4 周 ， 
药品 上 多 会 标明 脱发 ， 其 特征 是 头发 牵 拉 试验 可 有 
生长 初期 毛发 。 


诊断 方法 
患者 头皮 正常 ， 有 特征 性 病史 足以 明确 诊断 ， 


头发 牵 拉 试验 阳性 ， 提 示 非 营养 不 良性 脱发 。 不 建 
议 活 检 。 


框 176-2 毛发 生长 终 期 脱发 原因 


se 心理 压力 

a 颈 体 压力 : 全 身 性 疾病 、 外 科 手 术 。 

= 贫血 

* ASHE: 产后 、 围 绝经 期 或 绝经 后 、 甲 状 联 功 能 减退 或 


甲状 腺 功能 亢进 、 口 服 避 孕 药 

s 营养 ， 重 白 - 热 基 剥夺 、 必 人 需 脂 肪 酸 缺 乏 、 缺 锌 、 生 物 
KRE., MX, HEER A 过 量 

= 药物 
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It 
病因 学 和 发 病 机 制 


头 癣 是 由 浅 表 真菌 感染 引起 的 头皮 及 头发 的 接 
触 性 传染 病 〈 断 发 毛 癣 菌 和 犬 小 孢子 菌 )。 常 见于 
儿童 和 长 期 局 部 应 用 皮质 类 辐 醇 激素 者 。 真 菌 在 毛 
干 内 及 周转 复制 ， 当 它们 感染 毛 嘲 时 导致 毛 春 破坏 ， 
V AER TEIL, ul IE POS We ng P Ref Da 
Wi, WTF Ge NG AÈ PE TA SR US D HE Jed hz n n] 
导致 头皮 纤维 化 和 永久 性 脱发 。 


临床 表现 
头 租 可 表现 为 单 发 或 多 发 的 于 煤 片 状 脱 局 ， 如 
它们 破坏 毛 各 时 可 伴 有 大 量 断 发 (CORSO. ar 


反应 边界 可 有 可 无 。 肤 癣 以 脓 性 渗 出 硬化 性 结 痴 为 
特征 ， 胺 疱 常 伴 有 耳 前 、 耳 后 及 颈 部 淋巴 结 肿 大 。 


鉴别 诊断 
脂 溢 性 皮炎 可 有 这 种 表现 。 
诊断 方法 


脱落 的 毛发 或 自 损害 边缘 刮 取 的 皮肤 ， 用 氧 氧 
化 钾 (KOH) 制 片 ,识别 孢子 是 在 毛 干 内 ( 毛 内 癣 菌 ) 


图 176-4 REIRE, 
E COREEUE CM RE MERC EMK, 





还 是 毛 干 外 (EFM), VARS, IARE 
钾 试 验 阴性 的 可 疑 病例 进行 真菌 培养 有 助 于 诊断 。 用 
过 碳酸 -Schiff 染色 的 穿刺 活检 可 证 实 真菌 的 存在 。 


治疗 和 处 理 
Kitt 6 


Kw. GMB ECAR ZY. AERA 
MEI it A2 n) CDS: A ak Hee (v ag PLE. OT 
4- SVE B VIS [INA Dy e DE es, HF RAE S| 
起 头皮 纤维 化 的 危险 。 


Ld 2 


引起 首 痕 性 脱发 的 过 程 导致 不 可 逆 的 头发 脱 
失 。 疹 痕 性 脱发 的 特点 是 在 临床 检查 可 见 毛 圳 口 缺 
失 ， 组 织 病理 学 检查 可 见 毛 种 的 破坏 。 对 导致 终 末 
阶段 疗 痕 性 脱发 的 各 种 病因 可 通过 活检 进行 鉴别 。 
推荐 横 切面 及 纵 切 面 头 皮 活 检 。 


盘 状 红斑 狼疮 
病因 学 和 发 病 机 制 

Bk AR £T BE SR HE (discoid lupus erythematosus, 
DLE) 为 病因 不 清 的 自身 免疫 性 疾病 。 紫 外 线 照 


射 及 创伤 是 其 可 能 发 病 的 危险 因素 。5 免 ~ 10% 的 
DLE 患者 有 系统 性 红 班 狼疮 的 症状 和 体征 。 


176 = BR 1229 
临床 表现 


早期 病变 为 红斑 和 紫斑 以 及 附 有 鳞屑 的 斑 块 ， 
并 有 毛囊 填塞 。 头 发 牵 拉 试验 提示 头发 处 于 生长 初 
期 。 随 着 病情 进展 ， 病 变 部 位 出 现 斑驳 的 色素 沉着 
Wow. EKE, EAM EE SK AE GL ok RIE 
成 (图 176-4; 彩 图 176-4)。 头 皮 之 外 的 区 域 也 可 
出 现 相似 的 皮肤 损害 。 并 常 有 下 部 浅 表 溃 疡 、 近 端 
甲 皱 红斑 及 毛细 血管 扩张 。 


鉴别 诊断 

通过 针 刺 活检 可 与 银 悄 病 、 头 疾 和 毛发 扁平 营 
aE 
诊断 方法 


病变 边界 组 织 针 刺 活检 证 实 表面 和 深层 血管 周 
FRA EL AMA, PRE, EER BR 
沉积 。 


处 理 和 治 
最 佳 治疗 

局 灶 性 损害 可 应 用 高 效 皮 质 类 闫 醇 软 育 ， 或 向 
活动 性 炎症 边缘 皮 损 内 注射 曲 安奈 德 。 病 变 广 泛 者 
通常 需要 全 身 用 药 ( 叛 毛 唑 . 米 帕 林 . 毛 喀 及 阿 维 A)。 
终 末 阶段 纤维 化 损害 可 不 需 药 物 治 疗 。 美 容 治 疗 可 
以 掩盖 阎 帝 性 、 色素 减退 的 终 示 阶段 损害 。 


EARN Ee BF 
病因 学 和 发 病 机 制 


毛发 扁平 普 替 是 代表 自身 免疫 反应 的 进行 性 、 
炎 性 首 痕 性 脱发 。 抗 原 触 发 可 能 启动 了 疾病 的 进程 。 


临床 表现 


ERMEER RUPEA, HEEREN, 
患者 表现 为 局 灶 性 脱发 ， 皮 损 周围 有 紫色 至 褐色 的 
fA ETETE. TERRA AET TIERE LER. 
X RA IR RE EOE. RAI, ER 
mF 25 886 RAEE RR HA, a RR 
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(口腔 白色 网 状 Wickham t), HEAR (紫色 扁平 斤 疹 
ABD) 和 指甲 改变 GORA). 


鉴别 诊断 
DLE 是 唯一 需 与 之 鉴别 诊断 的 疾病 。 
诊断 方法 


ttai os E MES] HE 8 
My a Hf fan WE MENT HO JJ dR, UE 
HERE CoU np FEE EE REIT IgM 及 IgA ER 
形 沉积 ， 称 之 为 细胞 状 体 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


局 灶 性 病变 可 局 部 应 用 高 效 皮质 类 固 醇 或 
病灶 内 注射 曲 安奈 德 。 在 应 用 阿 维 A Be 8 Sa 
前 ， 全 身 应 用 皮质 类 固 醇 3 个 月 以 上 对 减 慢 或 
阻止 脱发 可 能 有 效 。 上 患者 通常 在 治疗 停止 后 再 
次 脱发 。 


WEIL EE PEII 
病因 学 和 发 病 机 制 

NOR EFE HORE JE — Heide, rfe AE 
WEE I ALI EARS I (UE Po Het 


AK. Oi, REAM. MRE, NUES 
属 或 细菌 感染 以 及 自身 免疫 可 能 参与 其 发 病 机 制 。 


临床 表现 


WL SRE IEE YR EA HE c AE DF I UAE 95 PE D 
CAS UG ADR CAR S Bz URL ME (S 2T (5 
HE LAK i, x36 Br ul fle Be fr JE BR è HH 
X D SERERE TR TESTS SX BE a Fy Bic eR 3A 
的 症状 。 


鉴别 诊断 
W^ EM CIEN. 


诊断 方法 


通过 临床 表现 可 以 诊断 。 针 刺 组 织 活 检 发 现 
毛 守 周围 皮脂 腺 水 平 有 明显 的 淋巴 细胞 和 兹 细胞 浸 
润 。 疾 病 进展 可 导致 毛 厅 完全 破坏 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


轻 症 患者 局 部 联合 应 用 高 效 类 固 醇 及 抗生素 可 
以 控制 病情 ， 疾 病 较 重 者 应 每 月 接受 病灶 内 注射 曲 
安奈 德 和 口服 抗生素 治疗 。 推 荐 使 用 抗菌 肥皂 辅助 
治疗 。 


切割 性 蜂窝 织 炎 
病因 学 和 发 病 机 制 


切割 性 蜂窝 织 炎 可 能 是 皮肤 对 金黄 色 葡 萄 球 
菌 或 症 郊 两 酸 杆菌 的 异常 免疫 反应 ， 病 因 仍 不 清 
E. 


临床 表现 


活动 性 损害 表现 为 严重 的 炎症 反应 ， 以 肤 疱 、 
i sh Me A SOEUR. ux TM. TE, 
AS HSE FRR AE E FG A tl 4148 AAE a XE [8] 93 
fk, HARA SIBORHIRUE BALA AE NG E. HR ORAE 
常 无 细 苗 生长 或 为 皮肤 共生 菌 。 


鉴别 诊断 
切割 性 蜂窝 织 炎 的 临床 表现 震 与 肤 癣 、 疝 肿 鉴 
别 。 


诊断 方法 


通过 培养 排除 真菌 、 细 菌 感 染 。 穿 刺 活 检 证 实 
毛宁 脓肿 中 存在 白细胞 ， 也 可 发 现 淋巴 细胞 、 桨 细 
胞 和 异物 巨细 胞 。 晚 期 病 损 可 见 因 首 痕 造 成 的 毛 嘻 
损害 。 应 做 病原 微生物 的 特殊 染色 。 常 见 继 发 性 细 
菌 感 染 。 


176-5 55$. 
(c BEY AREA, 
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处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 
—— ZIRE., KRME, LWE 


异 维 A NEWS. MMA -o 抑 
制剂 , arsine Al Py dic. BJupH] Tk 


MINIT o 
结 节 病 性 脱发 
病因 学 和 发 病 机 制 


肉芽 种 形成 代表 对 持续 性 抗原 出 现 的 免疫 


LIME. 


176° 脱发 1231 
临床 表现 
缓慢 进展 性 脱发 在 非洲 裔 美国 女性 中 多 见 。 结 


WD dz HWUES, "m9. BS, Baia 
ms TE ANE IAS, A PEBE Ne T oa CHE 


他 皮肤 结 节 病 变 ( 结 节 性 红斑 )。 结 节 病 能 引起 搬 
痕 性 脱发 (PA 176-5) ,尽管 非 首 痕 性 脱发 也 有 报道 。 
鉴别 诊断 


通过 针 刺 组 织 活检 可 与 盘 状 红斑 狼疮 (DLE) 
相 鉴 别 。 


诊断 方法 


1 织 活检 可 发 现 非 干酪 样 肉芽 肿 及 伴 弹 性 纤维 
MERE 确诊 结 节 病 的 其 他 检查 包括 完整 
的 驱 体 检查 以 寻找 有 无 结 节 病 的 其 他 皮肤 表现 ， 以 
及 fia] 部 X # 22:51 er Ll 除 5i 部 疾病 o 
处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


局 部 应 用 强 效 皮质 类 固 醇 、 病灶 内 应 用 类 固 醇 、 
A EE RERO JE... ES Un Re] RE UP IA) 
效 治疗 。 


原 发 或 转移 性 肿 痛 
病因 学 和 发 病 机 制 


种 六 细 胞 浸润 造成 包括 毛 野 在 内 的 皮肤 正常 结 
构 破 坏 。 


临床 表现 


检查 可 见 硬结 、 
构 的 占 位 性 病变 。 


斑 抉 或 者 明显 取代 皮 凌 附属 结 


鉴别 诊断 


常见 浸润 头皮 引起 脱发 的 恶性 肿 冯 包括 皮肤 T 
细胞 或 B — VAR SE RE TEFL BR. isis ng 


列 腺 癌 。 
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诊断 方法 


穿刺 或 切取 组 织 活 检 是 证 实 恶 性 组 织 学 的 必要 
方法 。 


处 理 和 治疗 


最 佳 治 疗 
治疗 包括 局 部 切除 术 和 原 发 恶性 肿瘤 的 治疗 。 


避免 治疗 错误 


对 于 各 种 类 型 脱发 ， 正 确诊 断 是 非常 重要 的 。 
如 果 病 因 不 清 或 者 对 治疗 反应 差 ， 应 进行 头皮 穿刺 
活检 。 长 期 病灶 内 应 用 曲 安奈 德 或 长 期 局 部 应 用 强 
效 皮质 类 半 醇 可 引起 皮肤 萎缩 。 


展望 
最 近 研 究 表 明 ， 头 发 生长 周期 需要 核 受 体 控 制 
的 定时 Woe 信号 通路 ， 这 项 研究 提出 了 研发 通过 激 


活该 途径 刺激 头发 再 生 药 物 的 可 能 性 。 这 种 治疗 会 
对 非 疹 痕 性 脱发 有 益 ， 尤 其 是 雁 激 素性 脱发 。 


(IEAA id RAM R) 
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BEA BIA 


HRE 


BE HE TE — BRULBEIE MORE FF LS He tE o e 
病 。 严 重 暴 发 流行 及 复杂 性 辣 疮 常 在 护理 院 和 医院 
这 样 的 机 构 以 及 社会 弱势 群体 和 免疫 功能 减低 的 人 
群 中 发 生 。 任 何 年 龄 、 性 别 、 种 族 、 社 会 经 济 阶 层 
(5L A PER O HER BF HE. 


病因 学 和 发 病 机 制 


闹 疮 是 病 螨 属 寄 生 虫 侵犯 皮肤 所 致 的 疾病 。 这 
种 寄生 虫 可 在 人 类 皮肤 内 完成 其 整个 生命 周期 。 齿 
性 阁 螨 咬 破 皮肤 角质 层 据 成 隧道 ， 并 在 其 中 产 卵 ， 
每 天 产 卵 3 ~ 4 个 , 持续 1 个 月 , MARHE RSh, 
发 育 为 成 虫 ， 如 此 反复 循环 。 

里 然 其 主要 传播 途径 是 皮肤 与 皮肤 的 密切 接 
触 ， 但 本 病 也 能 通过 被 袜 和 衣服 间接 传播 。 其 感染 
传播 的 可 能 性 与 阁 净 结 冶 中 所 含有 的 高 侵袭 性 螨虫 
数量 直接 相关 ( 见 后 )。 

皮肤 损害 是 由 于 螨虫 侵袭 以 及 皮肤 对 螨虫 及 其 
凌 便 、 虫 孵 的 迟 发 超 敏 反应 共同 造成 的 。 阁 痒 和 皮 
肤 损害 通常 发 生 在 旺 虫 侵袭 后 的 3 ~ 6 周 。 大 多 数 
Barm 2 一 4 周 后 仍 有 瘙痒 ， 其 最 可 能 的 原 
因 是 迟 发 性 超 敏 反应 。 


临床 表现 


患者 主诉 瘙痒 ， 通 常 在 夜间 加 重 。 家 庭 其 他 成 
JA OC HC HERR SP P HEU I AG 

体格 检查 可 发 现 炎 性 丘疹 ， 常 伴 有 皮 损 ， 好 发 于 
指 (BE) 颖 、 腕 的 屈 侧 、 有 时 部、 腋窝 、 对 部 和 外 生殖 
88 (图 177-1)。 在 上 述 特定 部 位 可 见长 约 2 ~ 5mm, 








旦 灰白 色 丝 线 状 迁 曲 的 皮下 隧道 。 有 时 在 隧道 的 育 端 
可 见 旦 黑 点 状 的 映 虫 。 常 会 发 生 继 发 性 脓 疱 和 湿疹 。 
在 婴儿 和 年 长 儿童 ， 病 疮 常 表现 为 广泛 冶 痒 性 
皮疹 ， 累 及 面部 、 头 皮 、 手 掌 和 脚掌 ， 老 年 人 和 免 
疫 力 低下 的 患者 炎症 反应 可 能 不 明显 ， 可 能 只 表现 
ARE MBAR, AMER RE CBRL) GU 
BY BES PALATE ERER h, ARE 
最 常见 于 养老 院 的 老年 人 或 免疫 功能 低下 患者 ， 临 
床上 皮肤 病变 与 银 悄 病 相似 ， 常 没有 冶 痒 症状 。 


鉴别 诊断 


皮 损 很 少 的 病 疮 患者 因 有 皮 悄 脱落 可 能 误诊 为 
神经 性 皮炎 。 结 疾 性 病 疮 很 容易 与 丘疹 鳞 居 性 疾病 
WB. BREST SRI AT DL, RPE BE AR 
PE SERS. HEA. ERITREAS HE Je, 


诊断 方法 


屿 痒 患者 如 果 在 典型 好 发 部 位 发 现 特征 性 皮 损 
AP HEAL. MIRER SHEE. MIST 
AA BEAK A PRAN hk, RIE (图 177-1), 
因为 皮肤 刮 片 检 查 敏 感性 很 低 ， 未 找到 螨虫 并 不 能 
排除 辣 净 的 诊断 。 


处 理 和 治疗 


传统 治疗 辣 疮 的 方法 是 局 部 应 用 杀 环 螨 药 (图 
177-2)， 但 口服 伊 维 菌 素 已 经 成 为 非常 有 用 的 替代 
选择 。 治 疗 先 证 患者 的 同时 对 家 庭 成 员 和 性 接触 者 
(即使 没有 症状 ) 给 予 治 疗 是 治疗 的 要 点 。 减 少 结 
痢 性 辣 疮 传播 的 方法 是 必须 对 所 有 接触 者 治疗 ， 包 
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图 177-1 继 发 于 体外 寄生 虫 的 皮肤 病 。 






git 
Cc Bip Sg ) : 
(BEER ER ) 
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括 该 机 构 中 的 所 有 护理 和 勤务 人 员 。 

杀 辣 螨 药 物 应 从 头 到 足 底 薄 薄 涂抹 一 层 ， 特 
别 注意 的 部 位 包括 指 ( 趾 ) Sk d (BE) 甲 下 、 脐 部 、 
生殖 器 及 两 恬 之 间 。 药 物 在 涂抹 8 — 14 小 时 后 洗 
掉 。 在 治疗 后 ， 所 有 床单 、 毛 巾 、 床 上 用 品 和 内 
衣 裤 应 用 热 水 (60C) 在 洗衣 机 中 清洗 干净 。 如 
果 儿 童 的 长 毛 绒 玩具 不 可 清洗 ，72 小 时 内 避免 与 
人 接触 ， 让 螨虫 自然 死亡 。 不 管 是 口服 或 局 部 涂 
抹 药物 治疗 ， 多 数 专家 主张 7 一 14 天 后 重复 给 予 
第 2 次 治疗 。 

因 其 高 效 性 和 低 毒 性 ，5% 扑灭 司 林 乳 高 成 为 
Fey BAS HERG PY AT YE. JSG Soo 扑灭 司 林 乳 育 未 被 


批准 用 于 小 于 2 个 月 的 枫 儿 、 邓 妇 及 哺乳 期 妇女 ， 
但 其 已 列 入 美国 食品 和 药品 管理 局 妊娠 期 B 类 用 药 
目录 ， 而 且 用 于 年 龄 较 大 的 儿童 是 安全 的 。 

1% 林 旦 乳 膏 与 扑灭 司 林 疗 效 接近 ， 但 其 潜在 
的 中 枢 神 经 系统 毒性 较 扑 灭 司 林 大 。 林 旦 乳癌 禁用 
于 3 岁 以 下 儿童 、 孕 妇 及 哺乳 期 妇女 以 及 存在 神经 
系统 疾病 的 患者 。 皮 肤 破 溃 者 或 可 能 用 错 药物 者 不 
应 使 用 该 药 。 

小 于 2 个 月 的 婴儿 、 妊 娠 或 咱 乳 期 妇女 可 选用 
含 硫 6% 的 凡士林 育 。 儿 童 或 婴 幼 儿 使 用 克 风 米 通 
是 安全 的 ， 但 疗效 不 确切 。 

伊 维 菌 素 是 一 种 口服 抗 寄生 虫 药 ， 广 泛 用 于 


图 177-2 ”性 传播 体外 寄生 虫 病 。 
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其 他 几 种 寄生 虫 感染 治疗 ， 体 重大 于 15kg IER 
或 哺乳 期 妇女 患者 使 用 安全 有 效 。 伊 维 菌 素 规定 
剂量 为 200pg/kg，7 — 14 天 之 后 重复 使 用 。 对 局 
部 应 用 杀 辣 螨 剂 无 效 、 全 身 湿 疙 以 及 局 部 治疗 不 
能 耐 受 或 依从 性 差 的 患者 ， 伊 维 菌 素 是 理想 的 治 
疗 药物 。 

口服 抗 组 胺 药 和 局 部 使 用 中 效 类 固 藤 可 缓解 疤 
痒 症状 ， 抗 辣 螨 治疗 后 凋 痒 可 持续 1 个 月 以 上 。 
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避免 治疗 错误 

治疗 失败 的 常见 原因 包括 其 他 密切 接触 者 未 接 
受 治疗 ， 或 患者 未 对 全 身 皮肤 表面 进行 治疗 。 在 先 
证 病例 治疗 的 同时 ， 所 有 的 家 庭 成 员 和 性 伙伴 即使 
没有 症状 也 应 接受 治疗 。 如 前 所 述 ， 使 用 局 部 杀 辣 
螨 剂 时 应 特别 注意 患者 下 列 区 域 : 指 ( 趾 ) 颖 . 指 ( 趾 ) 
甲 下 、 脐 内 、 生 殖 器 、 两 性 部 之 间 。 
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RAPE ARM MA. SALSA 
A B ADA BS BG A. AGATE, P 
BUA UL TEARS, 3653 ROS EA AE, 


头 虱 


任何 社会 阶层 和 种 族 的 人 群 丝 可 银 患 头 虱 病 ， 
但 非洲 背 美 国人 是 一 个 例外 ， 其 发 病 率 非常 低 。 恒 
可 通过 头 与 头 直 接 接触 传播 ， 也 可 通过 共用 毛巾 或 
梳理 毛发 的 器 具 传 播 。 头 虱 感 染 是 一 个 常见 的 问题 。 


临床 表现 


强烈 的 头皮 冶 痒 是 头 异 的 特征 。 体 格 检 查 可 在 
头发 中 发 现 乱 卵 和 成 乱 。 融 卵 为 灰色 或 褐色 椭圆 形 
AGRE, MEME T ARE (图 177-2)。 继 发 改变 
源 于 虱 的 唾液 和 排泄 物 引起 的 免疫 反应 ， 颈 后 部 皮 
ROTI. SCRE MIRE. GRU BME AY SCX: HE 
WERE, XOCPERISL Ze LA RE Hi, Kul AY 
淋巴 结 肿 大 。 


诊断 


在 头皮 或 头发 上 发 现 活 的 成 乱 可 确定 活动 期 感 
We. MOB A] PSB TE eb RA, SP REF 
WIFE Emi PEL, an EUR USUS BE WE 77 
SEN, idus pr UG. PA mil du Boc 
I8 Sh DH CE 3 FRAME, HERBIE 
死亡 的 卵 沉 仍然 可 保留 在 头发 上 长 达 数 周 。 


鉴别 诊断 


应 考虑 其 他 原因 导致 的 头皮 瘙痒 ， 如 头 癣 和 脂 
游 性 皮炎 ， 尤 其 是 儿童 患者 。 


处 理 和 治疗 


1% T X n] AFL PG AD AE TE AY PR rh A INS 
为 非处方药 。 二 者 皆 为 高 效 低 毒药 物 。 治 疗 期 结束 
后 ， 可 用 密 齿 梳 将 乔 卵 从 头发 上 梳 除 。 尽 管 许多 药 
物 外 包装 上 的 使 用 说 明 意 见 不 一 ， 建 议 各 种 局 部 用 
药 均 使 用 2 次 ， 并 间隔 一 周 。 这 种 方法 可 确保 杀 灭 
所 有 乱 卵 ， 并 降低 耐 药 风险 。 


治疗 后 所 有 衣物 、 毛 巾 、 床 单 、 头 发 丝带 应 用 
洗衣 机 洗 兆 烘 干 或 干洗 。 长 毛 绒 玩 具 装 入 塑料 袋 放 
置 在 温暖 地 方 储存 两 周 。 梳 洗 头 发 所 用 器 具 用 热 肥 
皂 水 清洗 浸泡 20min 是 必要 的 措施 ， 为 清除 所 有 可 
能 带 有 笃 孵 的 脱落 头发 ， 用 吸尘器 彻底 打扫 地 板 和 
家 具 非 常 重要 。 大 多 数 医生 都 建议 发 病 患 者 的 家 庭 
成 员 均 应 接受 治疗 。 

由 于 对 扑灭 司 林 和 含 胡 椒 基 丁 醚 的 除虫菊 酯 的 
耐 药 性 增加 ， 对 于 处 方药 物 的 使 用 要 求 也 已 增加 . 
夜间 局 部 应 用 马 拉 硫 磷 8 ~ 12 小 时 ， 美 国 尚 无 耐 
药 的 报道 。 应 该 限制 局 部 使 用 林 旦 ， 因 其 已 有 过 量 
或 错 用 该 药 导 致 患者 中 枢 神 经 系统 毒性 的 报道 ， 建 
议 只 用 于 对 其 他 已 获准 使 用 的 药物 无 效 的 患者 。 单 
次 伊 维 菌 素 口 服 剂量 为 230kg/kg，7 ~ 10 天 后 重复 
给 药 一 次 ， 对 耐 药 患者 有 非常 明显 的 疗效 ， 但 尚未 
有 临床 试验 予以 全 面 评 价 。 

头皮 上 无 活 禹 存在 表明 治疗 成 功 。 存 在 乱 卵 并 
不 代表 活动 性 感染 ， 学 生 不 必 离 校 隔离 。 


wE 


体 虱 常 在 卫生 状况 差 及 居住 拥挤 的 人 群 中 流 
行 。 在 美国 ， 体 乔 常 见于 无 家 可 归 者 。 体 盈通 过 衣 
物 和 床上 用 品 传播 。 


临床 表现 


主要 的 症状 是 严重 疤 痒 。 由 于 剧烈 抓 控 ， 这 类 
患者 躯干 和 颈 部 常 有 很 多 抓 痕 。 继 发 性 浅 表 细菌 感 
染 较 常 见 。 仔 细 检 查 可 见 乔 叮咬 过 的 地 方 出 现 数 个 
EERI., BAG ERDHA, BERKER 
n] 4. Be a BH 


诊断 


贫困 患者 如 果 出 现 严重 瘙痒 且 无 原 发 皮 损 应 考 
虚 此 病 。 昌 然 感染 个 体 身上 很 少见 到 融 子 , 但 患者 
衣服 上 ， 特 别 是 身体 锌 裙 附近 的 衣 继 中 可 见 乔 卵 。 
(B A AMER ARON, HRA] MICA. 


鉴别 诊 疡 

不 检查 衣服 ， 体 虱 病 容易 误诊 为 神经 性 皮炎 。 
处 理 和 滩 疗 

主要 的 治疗 是 消毒 衣服 和 床上 用 品 。 上 患者 的 衣 


AR, Ed AUN HA KERR FUE, A 
np FAT Be $009 T6937 BE He aS AY) 5% 扑灭 司 林 和 乳 育 
itr a. 


阴 乔 病 是 性 传播 疾病 ， 虽 然 可 见于 各 个 社会 阶 
层 及 不 同 种 族人 群 ， 但 最 常见 于 男性 同性 恋 者 。 阴 
虱 的 存在 增加 了 其 他 性 传播 疾病 的 传播 。 


临床 表现 


阴 列 最 常 累 及 阴部 ， 但 包括 腹股沟 区 、 肛 门 周 
围 、 大 腿 和 揣 干 区 域 短 发 在 内 的 任何 毛发 均 可 受累 。 
在 儿童 ， 睫 毛 和 发 际 处 的 毛发 也 可 受累 。 患 者 诉 受 
累 区 域 冶 痒 。 

患者 最 常 表现 为 阴部 冶 痒 (通常 夜间 发 作 )。 
认真 检查 可 在 会 了 明 及 肛 周 毛发 上 发 现 阴 虱 及 虱 卵 
(图 177-2)。 可 伴 有 抓 痕 、 继 发 性 细菌 感染 和 淋巴 
结 大 。 


诊断 


显微镜 下 检查 拔 下 的 受累 毛发 可 确定 诊断 。 发 
现 列 卵 提示 过 去 或 现在 感染 ， 且 发 现 活 虱 可 确诊 活 
动 性 感染 。 检 查 患 者 所 有 区 域 的 毛发 非常 重要 ， 因 
为 会 表 以 外 区 域 的 毛发 常 被 累及 。 


处 理 和 治疗 


治疗 包括 局 部 使 用 各 种 外 用 制剂 。 应 治疗 整个 
会 阴 区 域 及 大 腿 、 颈 千 、 腋 窝 区 域 。 需 同时 治疗 性 
伴 俱 。 未 受 感染 的 同室 人 员 不 需要 治疗 。 在 治疗 的 
同时 ， 所 有 的 内 衣 、 衣 服 、 床 单 以 及 与 感染 者 接触 
过 的 毛巾 应 用 热 肥 和 皂 水 洗涤 。 

如 同 头 乔 病 ， 需 要 使 用 2 次 局 部 杀 虫 剂 ，2 次 
间隔 1 周 。 常 用 制剂 有 局 部 外 用 196 的 扑灭 司 林 、 
增 效 除虫菊 酯 香波 、5 扑灭 司 林 乳 谊 和 196 林 旦 香 
波 。 用 致密 的 梳子 清除 残留 的 玫 卵 和 虱 。 当 局 部 治 
疗 无 效 或 疗效 不 理想 时 ， 应 口服 伊 维 菌 素 ， 剂 量 为 
250hg/kg， 连 用 7 天 。 对 睫毛 受累 者 应 口服 伊 维 菌 
素 或 每 日 局 部 使 用 凡士林 2 次， 连用 1 周 ， 而 后 清 
除 任何 残留 的 至 卵 。 
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避免 治疗 错误 


乔 抵 抗 病例 最 常 由 于 不 正确 使 用 灭 剧 药物 、 再 
次 感染 或 误诊 所 致 。 灭 乔 药 应 用 于 干 发 或 身体 表面 ， 
7 一 10 天 后 应 重复 使 用 一 次 。 同 时 治疗 家 庭 所 有 成 
员 ， 用 热 水 洗 淋 床 单 和 衣服 ， 用 热 肥 皂 水 洗涤 发 具 
20min 或 放 入 塑料 袋 中 存放 1 周 ， 可 预防 再 次 感染 。 
存在 虱 卵 并 不 能 确诊 有 活动 性 感染 ， 在 确诊 各 抵抗 
前 应 寻找 活 恒 。 


将 来 对 避 病 和 六 疮 的 处 置 可 能 会 涉及 诊断 和 
治疗 等 方面 的 变化 。 酶 联 免疫 吸附 试验 可 用 于 家 
畜 的 辣 疮 血清 抗体 检测 ， 并 可 能 成 为 提高 人 类 辣 
疮 感染 检测 的 方法 。 由 于 乔 病 对 非处方药 物 的 耐 
药性 不 断 增加 ， 导 致 越 来 越 多 的 患者 寻求 处 方药 
物 治 疗 ， 使 灵 病 逐渐 发 展 为 需要 在 医师 指导 下 治 
疗 的 疾病 。 


(EAH $ 李 俊 娟 E) 
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老年 人 用 药 : 老年 患者 的 合理 处 方 


引言 


随 着 有 关 患 者 用 药 安全 性 及 减少 不 良 反应 的 问题 越 来 越 受到 关注 ， 人 们 开始 认识 到 老年 人 尤其 容易 因 
为 不 合理 的 药物 应 用 而 产生 相关 的 并 发 症 。 研 究 表 明 ， 老 年 患者 应 用 处 方药 最 多 。 随 着 年 龄 增 大 ， 所 使 用 
的 药物 数量 也 就 越 多 。 有 超过 90% 的 居住 在 社区 中 的 女性 服用 至 少 一 种 药物 ， 而 且 超过 10% 的 人 服用 十 
种 以 上 的 药物 。 那 些 居住 在 救助 中 心 或 者 专业 护理 服务 场所 的 人 更 有 可 能 使 用 更 多 的 药物 。 随 着 人 口 的 老 
夫 化 ， 这 一 现象 将 会 成 为 一 个 更 加 严重 的 公共 健康 问题 。 而 对 于 医生 的 挑战 则 是 如 何 去 权 衡 老年 患者 用 药 
HASH, GIL. SEALE 1/3 的 老年 患者 发 生 不 良药 物 反应 而 需要 处 理 一 一 这 一 危险 与 大 量 服用 


的 药物 有 关 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


用 药 过 多 及 不 良药 物 反 应 的 病因 是 复杂 的 ， 甚 
至 连 什 么 是 多 重用 药 尚 无 明确 定义 。 它 仅仅 是 患者 
服用 药物 多 少 的 意思 吗 ? 多 少 算 太 多 ? 随 着 社会 人 
口 的 老龄 化 ， 一 些 慢性 疾病 如 糖尿 病 、 心 力 衰竭 以 
及 高 血压 变 得 越 来 越 普遍 。 每 一 种 疾病 都 有 循 证 的 
理论 依据 需要 干预 ， 它 们 通常 会 应 用 多 种 药物 。 目 
前 ， 那 些 已 被 明确 诊断 且 预 后 不 佳 的 老年 患者 ， 可 
能 会 在 治疗 中 给 予 更 多 的 药物 。 然 而 ， 一 般 情 况 下 
我 们 很 少 会 将 年 龄 作为 理由 而 不 耶 治 疗 。 现 在 的 患 
者 更 可 能 会 通过 多 种 处 方 、 多 种 调整 及 多 种 药剂 来 
服药 ， 因 而 使 问题 复杂 化 。 现 在 制药 厂 已 将 患者 当 
做 消费 者 来 推销 药物 ， 包 括 老年 人 。 草 药 制剂 及 非 
处 方药 的 应 用 在 老年 人 中 已 经 逐步 提高 。 在 一 些 调 
查 中 发 现 ,将 近 25% 的 老年 患者 使 用 一 种 草药 制剂 ， 
而 这 些 人 中 多 于 一 半 人 从 未 向 他 们 的 初诊 医生 说 明 
过 。 
老年 患者 的 药物 不 良 反 应 的 发 病 机 制 也 同样 复 
杂 。 几 个 主要 因素 使 得 老年 患者 对 不 良 反 应 更 加 敏 
感 : 
|. 随 着 年 龄 的 增加 ， 药 代 动 力学 发 生变 化 ， 包 


括 药物 的 分 布 、 新 陈 代 谢 以 及 药物 代谢 的 改 
变 。 由 于 老年 人 的 净 体 重 下 降 及 脂肪 基 的 增 
加 ， 药 物 分 布 基 也 发 生 了 改变 。 肝 清除 作用 
的 下 降 以 及 肾 血 流 和 肾 小 球 滤 过 率 的 下 降 都 
会 延长 许多 药物 的 半衰期 ， 并 降低 其 代谢 率 。 
由 于 老年 人 净 体 重 的 减少 而 导致 肌 酥 产物 下 
降 ， 正 党 的 肌 栈 值 可 能 实际 上 代表 了 肾 功能 
的 明显 损害 。 


. 药 效 学 的 改变 对 于 一 种 药物 作用 于 人 体 所 产 


生 的 效应 可 以 是 多 样 性 的 。 事 实证 明 药物 的 
治疗 水 平 仍 可 能 存在 不 良 反应 ， 这 就 要 求 我 
们 在 用 药 时 给 予 较 低 的 初始 剂量 ， 并 且 多 药 
使 用 时 要 仔细 滴定 。 


. 在 服用 较 多 药物 的 老年 患者 中 ， 药 物 与 药物 


间 的 相互 作用 更 为 普遍 。 


.由 于 共存 疾病 的 发 病 率 增加 ， 药 物 与 疾病 间 


的 相互 影响 在 老年 人 中 也 变 得 更 为 普遍 。 服 
用 小 剂量 苯 海 拉 明 后 ， 较 为 年 轻 的 患者 仅 表 
现 为 夜间 嗜睡 ， 而 与 此 不 同 的 是 ， 有 潜在 认 
知 缺 损 的 老年 人 会 出 现 诡 妄 。 服 用 三 环 类 抗 
抑郁 药 治疗 后 ， 年 轻 患 者 可 能 会 出 现 轻微 的 
低 血压 及 头晕 ， 而 老年 人 可 能 会 出 现 偶发 性 
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S. 由 于 严重 慢性 疾病 的 发 病 率 不 断 增 加 ， 老 年 
人 更 加 倾向 于 使 用 多 种 处 方药 及 复方 药剂 。 
来 自 于 不 良药 物事 件 的 绝对 危险 与 服用 药物 
的 数量 有 直接 关系 一 一 所 用 药物 数量 越 多 ， 
危险 性 越 大 。 这 是 产生 不 良药 物事 件 的 主要 
危险 因素 ， 即 使 控制 住 了 其 他 疾病 和 混杂 因 
素 ， 也 是 如 此 。 

6. 在 老年 患者 中 对 不 良药 物事 件 的 认识 不 足 是 
很 常见 的 现象 。 一 些 副 反应 如 眩晕 、 意 识 错 
乱 及 便秘 ， 通 常 被 认为 是 其 他 疾病 作用 的 结 
果 。 当 一 种 症状 并 没有 因为 一 种 副 反 应 的 出 
现 而 被 认识 到 ， 而 用 其 他 药剂 加 以 治疗 时 ， 
这 时 ,“ 处 方 连锁 反应 ”就 开始 了 。 有 很 多 这 
样 的 例子 一 一 想象 一 下 一 位 老年 女性 在 服用 
了 非处方药 莹 普 生 后 出 现 了 血压 升 高 ， 随 之 
医生 为 她 开 了 和 气 氧 唆 嗪 。 服 药 后 ， 她 发 觉 自 
己 出 现 了 尿 失 禁 ， 就 又 去 问 医 生 ， 医 生 随 后 
给 她 开 了 诸如 奥 背 布 宁 之 类 的 药 。 吃 完 药 以 
后 ， 这 位 老年 女性 又 出 现 了 便秘 ， 医 生 就 又 
给 她 开 了 聚 乙 二 醇 。 当 然 ， 这 个 故事 还 会 继 
续 下 去 。 


临床 表现 


遗憾 的 是 ， 临 床上 针对 老年 人 的 不 合理 处 方 
引发 的 不 良 反应 是 很 常见 的 ， 导 致 显著 的 发 病 率 
和 病死 率 。 通 常 的 不 良 反 应 包括 诡 妄 ,跌倒 .骨折 、 
HEMER, MERIR. RITER o RE Ha E 
别 出 这 些 不 良 反 应 所 产生 的 后 果 ， 并 把 潜在 的 病 
因 作为 问题 的 研究 对 象 ， 以 避免 陷入 “处 方 连锁 
反应 "。 简 而 言 之 , 当 老 年 患者 出 现 新 症状 时 ,“ 第 
一 个 先 想到 是 药物 反应 ”对 于 我 们 来 说 非常 重要 。 


治疗 
最 佳 治疗 

给 予 老年 人 最 佳 的 合理 处 方 ， 首 先 要 求 医生 要 
有 衡量 治疗 方案 与 疗效 副 反 应 潜在 危险 的 觉察 性 和 
警惕 性 。 以 下 是 几 个 有 助 于 我 们 治疗 的 基本 方法 : 


1. 认识 到 并 且 避 免 应 用 可 能 不 适当 的 药物 
(potentially inappropriate medication, PIM). 


8. 


9. 


最 新 版 本 的 Beers 标准 (Beers 是 一 本 知名 文 
献 ， 记 载 了 老年 患者 不 合理 用 药 问题 ) 中 有 
完整 的 高 危 药物 清单 。Beers 团队 综述 了 那些 
在 一 般 情况 下 应 该 被 避免 使 用 的 药物 ， 或 在 
某 种 治疗 环境 下 ， 依 据 药物 不 良 后 果 的 危险 
性 水 平 、 是 否 缺 乏 有 效 性 以 及 是 否 安全 ， 而 
应 当 被 避免 使 用 的 药物 。 清 单 上 列 出 的 主要 
药物 有 肌肉 松弛 药 、 三 环 类 抗 抑郁 药 、 长 效 
蒜 二 氨 草 类 、 解 冯 药 如 双环 维 林 和 颐 苟 、 抗 
胆 碱 能 药 如 葵 海 拉 明 、 麻 醉 药 如 哌 疯 了 旦 、 右 
PRF 醒 氨 酚 ， 以 及 许多 非 类 固 醇 类 抗 炎 药 
物 。 

重要 的 是 要 认识 到 PIM 不 是 绝对 的 ， 常 
常 需要 考虑 有 例外 。 例 如 ， 有 自杀 倾向 和 要 
求 抗 焦虑 治疗 的 严重 焦虑 患者 可 能 受益 于 小 
剂 晤 的 短 效 荣 二 氮 草 类 药物 。 根 据 个 人 和 潜 
在 的 药物 不 良 反 应 来 制订 治疗 方案 ， 这 是 最 
重要 的 问题 。 


. 要 认识 到 不 良药 物 反应 的 负面 后 果 ， 并 及 时 


终止 其 使 用 ， 以 免 陷 和 处方 连 锁 反 应。 


.常规 询问 患者 服用 非处方药 、 草 药 制剂 、 维 


生 素 以 及 其 他 辅助 用 药 的 情况 ， 并 进行 记录 。 


. 考虑 使 用 能 够 鉴别 一 般 药 物 间 相 互 作用 的 数 


Wn. 


. SCTE Be, uH HE. DIES 


能 等 。 


， 记 录 并 报告 可 疑 的 不 良药 物事 件 。 
. 无论 何 时 都 要 尽 可 能 使 用 药品 通用 名 称 。 药 


品 通用 名 称 与 药物 商品 名 称 同时 使 用 会 导致 
混 活 ， 基 至 会 使 患者 过 量 服用 相似 或 者 相同 
的 药物 。 

指导 患者 有 关 他 们 所 服用 的 药物 ， 包 括 每 一 
药物 的 适应 证 。 

让 患者 随时 携带 一 份 最 新 的 药物 清单 。 这 在 
患者 问 诊 及 调整 用 药 时 尤其 有 帮助 。 


10. 把 停 药 作为 日 常 制订 诊断 决策 的 一 部 分 。 如 


果 治 疗 的 目标 已 转移 为 以 护理 为 主 ， 或 者 患 
者 发 生 了 其 他 变化 如 体重 减轻 、 疾 采 加 重 或 
是 再 次 入 院 ， 那 么 把 停 药 作为 日 常 制订 诊 
断 决 策 的 一 部 分 则 显得 尤为 重要 。 医 院 可 
能 已 经 开始 使 用 诸如 质子 泵 抑制 剂 这 类 药 
物 ， 而 患者 可 能 没有 继续 使 用 这 类 药物 的 
指 征 。 类 固 醇 类 药物 可 能 用 于 急性 疾病 的 


治疗 且 从 未 停止 使 用 。 精 神 调节 药 的 目标 
及 有 效 性 还 不 明确 。 基 本 的 一 点 就 是 : 如 
果 一 种 药物 没有 被 验证 有 任何 明显 的 优点 ， 
那么 就 不 要 再 继续 使 用 它 。 

n. 让 患者 在 复查 时 带 着 药 瓶 ， 而 不 仅仅 是 一 份 
药物 清单 。 治 疗 过 失 包 括 药物 过 失 、 与 患者 
有 关 的 过 失 ， 或 者 是 在 某 些 时 候 没有 被 发 现 
AY BE MT IE 

12. 鉴别 可 能 会 增加 处 方药 不 良 反应 危险 性 的 患 
者 个 人 因素 ， 这 些 因素 包括 读 写 能 力 、 视 力 
丧失 、 关 节 炎 以 及 认 知 水 平 下 降 。 


避免 治疗 错误 


我 们 的 目标 是 在 有 效 的 治疗 与 应 用 药物 所 伴随 
的 潜在 副 反 应 之 间 达 到 最 佳 平衡 。 老 年 患者 可 能 会 
从 慢性 病 的 治疗 中 受益 菲 浅 。 避 免 在 治疗 中 不 考虑 
年 龄 因素 显得 尤为 重要 。 


老年 患者 的 合理 用 药 极 具 挑 战 性 ， 并 且 随 着 老 
龄 人 口 数量 持续 不 断 地 增长 ， 它 也 将 成 为 一 个 几乎 
各 个 专业 医生 都 必须 面 对 的 问题 。 以 前 将 老年 人 排 
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除 在 外 的 临床 试验 ， 现 在 需要 继续 扩展 其 合格 人 选 
的 必要 条 件 ， 甚 至 要 特别 关注 于 这 一 人 群 。 随 着 老 
年 人 口 的 数量 持续 增加 ， 治 疗 手段 不 断 丰 富 ， 针 对 


老年 患者 用 药 过 多 或 过 少 之 间 的 平衡 将 变 得 越 来 越 
具有 挑战 性 。 


(REX 译 杜 & R) 
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跌倒 是 老年 人 中 常见 且 严重 的 问题 。 它 发 生 在 人 休息 时 无 意 地 倒 在 地 上 或 者 较 低 平面 。 每 年 有 大 约 
35% ~ 40% 在 社区 居住 的 65 岁 以 上 老年 人 及 超过 50% 居住 在 养老 院 或 医院 的 人 发 生 跌 倒 。 其 发 生 与 相当 
程度 的 发 病床 、 死 亡 率 及 尚 不 成 熟 的 养老 院 条 件 有 紧密 的 关系 。25% 发 生 过 跌倒 的 老年 人 于 6 个 月 内 死亡 ， 
60% 的 患者 会 限制 活动 , 而 25% 的 患者 会 遗留 功能 障碍 。 此 外 ,出 于 对 跌倒 的 恐惧 ， 人 的 行为 能 力 会 下 降 ， 
出 现 孤 名 及 远 期 不 良 后 果 。 在 美国 ， 每 年 用 于 治疗 跌倒 的 药物 费用 超过 20 亿 ， 占 65 岁 以 上 老年 人 所 有 药 


物 费 用 的 6%. 


病因 学 和 发 病 机 制 


跌倒 的 发 生 是 由 多 种 因素 构成 的 ， 并 且 通 常 是 
可 以 预防 的 。 内 在 因素 (如 身体 状况 及 年 龄 的 变化 )、 
外 部 因素 〈 如 药物 及 环境 因素 )， 这 些 原因 都 会 促使 
跌倒 的 发 生 。 有 两 个 或 更 多 的 观察 性 研究 显示 ， 在 
诸如 关节 炎 、 抑郁 症 、 uc fr IC, 意识 障碍 以 及 视觉 、 
平衡 、 步 态 或 肌 力 受 损 的 状态 下 和 使 用 4 种 或 4 种 
以 上 药物 时 ， 这 些 情况 会 增加 跌倒 发 生 的 危险 性 。 

多 项 研究 均 强烈 表明 锻炼 、 力 量 和 平衡 的 恢复 
与 跌倒 发 病 的 减少 之 间 有 着 紧密 的 关系 。 更 特别 的 
是 ， 愉 部 外 展 肌 肌 力 就 曾 作 为 老年 人 跌倒 风险 的 一 
个 强 有 力 的 指标 而 被 研究 。 愉 部 外 展 肌 肌 力 的 下 降 
会 损伤 肌肉 保护 性 的 伸 屡 反应 ， 延 长 姿势 校正 反应 
时 间 ， 从 而 增加 跌倒 发 生 的 危险 性 。 

服用 多 种 药物 (4 种 或 4 种 以 上 处 方药 物 ) $E 
易 发 生 跌倒 。 药 物 通 常 与 老年 人 跌倒 的 发 生 有 关 ， 
这 些 药物 包括 镇 静 催 眠 药 ， 尤 其 是 长 效 匠 二 气 草 类 
及 抗 精神 病 药 。5- 着 色 胺 再 摄取 换 制 剂 和 三 环 类 抗 
抑郁 药 也 可 以 增加 跌倒 发 生 的 危险 性 。 诊 疗 心脏 病 
类 药物 如 地 高 辛 、 利 尿 剂 及 1A 类 抗 心律 失常 药 与 
跌倒 的 发 生 也 有 一 定 的 关系 。 

- 些 研 究 表明 ， 随 着 危险 因素 数量 的 上 升 ， 
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跌倒 发 生 的 危险 性 也 明显 增高 。 其 中 一 项 研究 报 
道 ， 居 住 在 社区 具有 4 个 或 4 个 以 上 危险 因素 的 老 
年 人 发 生 跌 倒 的 概率 比 无 危险 因素 或 仅 有 一 个 危险 
因素 的 老年 人 发 生 跌倒 的 概率 增加 (7896 vs. 27%), 

正 是 由 于 诸如 骨 质 朴 松 及 与 年 龄 相关 的 身体 改 
变 所 导致 的 跌倒 损伤 ， 以 及 多 种 危险 因素 的 综合 作 
用 所 引发 的 跌倒 高 风险 性 ， 使 得 跌倒 成 为 老年 人 中 
的 一 个 主要 问题 。 


临床 表现 


跌倒 在 人 群 中 的 发 生 通常 与 偶然 事件 及 环境 因 
XX (37 免 )， 也 可 以 由 身体 虚弱 、 平 衡 或 者 步 
态 障碍 引发 【12%)。 跌 倒 发 作 (119), XXE 
* (8%), HEIRE (5%) 也 成 为 跌倒 的 诱发 
FARK, 18% 的 跌倒 是 由 急性 疾病 、 意 识 错 乱 、 药 物 
或 者 视力 下 降 引 发 的 ， 而 还 有 许多 人 发 生 跌倒 的 原 
因 不 明 (8%). 

通过 长 期 观察 ， 导 致 跌倒 最 常见 的 因素 是 全 身 
XJ] (319) 及 环境 危险 因素 (279). Kose te ifi 
压 引 发 的 跌倒 占 16%， 急 性 疾病 占 5 名 ， 步 态 或 平 
衡 障 碍 占 4%， 药 物 导 致 的 占 5%。 其 中 有 10% 在 
护理 院 中 的 跌倒 发 病原 因 不 明 。 


图 179-1 ”预防 跌倒 的 临床 方法 










生生 PE 信之 后 各 全 作证 的 的 全 全 的 本 


多 数 跌 倒 会 导致 几 种 类 型 的 损伤 ， 一 般 是 软 组 
织 损伤 如 挫伤 和 皮肤 裂 伤 。 约 有 10% — 15% 的 人 
出 现 骨折 或 其 他 严重 损伤 。 

对 那些 跌倒 的 人 来 说 ， 仅 有 一 半 人 可 以 不 用 别 
人 帮助 而 自行 站 起 。 跌 倒 与 功能 状态 的 下 降 有 关 ， 
并 可 并 发 与 跌倒 相关 的 损伤 。 


鉴别 诊断 


尽管 人 们 认为 跌倒 是 一 个 常见 的 老年 病 学 症 
状 ， 但 是 跌倒 也 可 以 伴随 其 他 疾病 的 发 生 。 伴 随意 
iUe BY RABI BS AY EA: (参见 第 38 AT), 
跌倒 也 可 以 发 生 在 急性 病 的 病程 中 ， 如 泌尿 道 感染 
或 肺炎 。 帕 金森 病 有 时 也 可 通过 医生 在 患者 跌倒 后 
的 初期 表现 而 被 诊断 。 对 这 些 问题 以 及 其 他 导致 跌 
倒 发 生 的 危险 因素 保持 高 度 的 警惕 性 非常 重要 。 


诊断 方法 

临床 用 于 诊断 跌倒 的 方法 参见 图 179-1. 
ms 

尽管 一 些 患 者 以 跌倒 为 主要 表现 ， 但 如 果 医 生 
不 加 以 询问 的 话 ， 许 多 老年 人 是 不 会 说 出 以 前 有 跌 
倒 的 病史 。 因 此 ， 询 问 跌 倒 、 平 衡 或 步 态 障 人 碍 的 病 
史 是 系统 回顾 的 一 个 重要 组 成 部 分 ， 并 且 应 该 每 年 
在 75 岁 及 75 岁 以 上 的 老年 人 中 至 少 开 展 一 次 。 

跌倒 的 既往 史 应 该 包括 跌倒 位 置 及 周围 环境 


(包括 一 名 目击 者 在 场 )、 相 关 症 状 、 以 前 跌倒 的 历 
史 、 跌 倒 的 危险 因素 如 服用 药物 (处 方药 及 非 处 方 
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药 )、 功 能 状态 及 损伤 情况 (是否 为 跌倒 后 出 现 )。 

药物 清单 的 回顾 应 包括 服用 药物 的 总 量 及 特殊 
的 高 危 药物 ， 对 于 那些 服用 4 种 或 4 种 以 上 药物 的 
人 ， 医 生 应 该 认真 考虑 是 否 该 为 他 们 减 药 。 我 们 应 
当权 衡 一 些 药物 的 利 与 弊 之 问 的 关系 ， 并 逐渐 减 量 ， 
这 些 药物 包括 苯 二 氨 划 类、 其 他 睡眠 药物 、 精 神 安 
定 药 , 抗 抑 邦 药 、 抗 惊 胖 药 或 1A 类 抗 心律 失常 药 等 。 


体格 检查 


尤其 是 对 于 那些 表现 为 告 威 前 期 症状 或 是 与 跌 
倒 有 关 的 昏厥 患者 ， 在 进行 有 针对 性 的 心血 管 及 神 
经 系统 检查 时 ， 也 要 同时 对 其 直立 位 低 血 压 进行 评 
估 【图 179-2)。 除 了 心率 及 心律 以 外 ， 心 血管 检查 
应 当 包 括 有 脉搏 评估 的 开动 玉宇 按压 。 许 多 无 法 解 
释 的 非 倘 然 性 跌倒 可 以 用 到 动脉 密 敏 感 来 解释 ， 并 
可 用 放置 起 搏 器 的 方法 来 治疗 。 检 查 者 应 当 在 一 种 
受 控 的 环境 下 进行 颈 动 脉 窄 按 扑 ， 因 为 在 此 环境 下 
可 以 实施 心脏 监测 及 复苏 。 

患者 能 够 保持 身体 的 重心 对 预防 跌倒 是 至 关 重 
要 的 。 与 平衡 有 关 的 三 个 主要 感觉 为 视觉 、 本 体感 
觉 和 前 庭 系统 。 神 经 系统 检查 应 当 集 中 在 针对 受 损 
的 视觉 、 感 觉 、 前 庭 功能 障碍 及 认 知 的 检测 方面 。 
视 敏 度 的 检查 可 以 通过 Snellen 视力 表 或 是 让 患者 
在 测试 房间 内 阅读 任 一 本 读物 来 进行 。 在 老年 群体 
中 ， 据 动 觉 的 改变 是 神经 病 中 较 受 损 的 本 体感 觉 更 
为 丝 感 的 指标 。 我 们 可 以 通过 使 用 频率 为 128Hz 或 
256Hz 的 低音 音叉 ， 在 患者 感觉 到 振动 时 进行 回答 
的 方法 来 检测 其 振动 党。 前 庭 功能 可 以 通过 Dix- 
Hallpike 实验 及 运动 性 眼 震 来 评估 。 神 经 系统 检查 
也 应 当 测 试 认 知 能 力 ， 寻 找 与 帕 金 森 病 有 关 的 改变 。 


1246 第 XX 部 分 老年 医学 


图 179-2 体位 性 低 血 压 。 


/ 





通过 观察 慌张 步 态 、 震 颜 、 肌 肉 强直 或 齿轮 样 强直 
以 及 运动 迟缓 (图 179-3)， 可 以 判定 由 金森 病 。 

肌肉 与 骨骼 检查 应 侧重 于 下 肢 关节 上 畸形 及 功能 
障碍 ， 例 如 由 于 关节 炎 所 导致 的 活动 范围 受 限 以 及 
关节 力量 减 小 。 随 着 年 龄 的 增长 ， 骨骼 肌体 积 下 降 ， 
肌肉 萎缩 ， 然 而 ， 肌 力 却 可 以 相对 保留 。 

如 果 出 现 了 跌倒 ， 就 应 该 对 步 态 和 平衡 进行 进 
一 步 评 估 。 临 床上 通过 “站 立行 走 试验 ”就 可 以 很 
容易 地 实现 : UAE A AE AN EE S FEET 
从 椅子 上 站 起 来 ， 走 10 英尺 ， 转 身 ， 之 后 再 走 回 
来 并 坐 在 椅子 上 的 过 程 。 这 一 过 程 应 当 在 10 ~ 20 
秒 之 间 完 成 。 超 过 20 秒 的 中 者 有 高 度 发 生 跌 倒 的 
危险。 即使 是 在 门诊 非常 繁忙 的 时 候 也 可 以 用 “站 
立行 走 试验 ”来 检查 步 态 及 平衡 。 

平衡 能 力 可 以 通过 让 患者 长 时 间 保 持 双 脚 并 列 
站 立 姿 势 、 双 脚 半 前 后 站 立 姿 势 和 双 脚 完全 一 前 一 
后 站 立 资 势 来 评定 。 患 者 应 该 可 以 在 任何 三 种 变 势 


区 
i 与 体位 性 低 血 压 有 关 的 跌倒 可 以 发 
生 在 从 床上 坐 起 时 。 体 位 性 血压 可 
以 通过 如 下 方法 测量 : 平 卧 位 Smin 
后 测 基 一次; 由 者 站 起 时 立刻 再 测 
量 一 次 。 收 缩 压 在 这 两 次 测量 中 相 
其 20mmHg (120% ) ， 无 论 有 无 症 
状 , 无 论 是 站 起 后 立即 测量 或 2min 
之 后 测量 ， 都 诊断 为 体位 性 低 血压 


上 站 立 10 秒 钟 。 此 时 用 腹 膊 肘 轻 推 患者 胸部 ， 看 
其 能 否 抵 挡住 而 不 向 后 倾倒 的 方法 也 可 用 于 判断 患 
者 的 平衡 能 力 。 由 于 许多 人 是 在 捡 地 上 的 东西 时 发 
生 跌 倒 的 ， 所 以 另外 一 种 测试 平衡 的 试验 是 观察 串 
者 在 试图 擒 起 地 上 物品 (如 一 串 钥匙 ) 时 的 过 程 。 


实验 室 检 查 及 影像 学 


尽管 目前 还 没有 跌倒 的 实验 室 检测 标准 ， 但 血 
常规 及 血 生化 检测 可 以 将 贫血 、 脱 水 及 高 血糖 排除 
在 跌倒 病因 之 外 。 同 样 ， 维 生 素 Bu 和 甲状 腺 功能 
检验 在 排除 步 态 和 平衡 的 可 逆 性 问题 方面 也 是 很 有 
帮助 的 。 依 据 病史 或 者 经 过 体格 检查 发 现 有 异常 的 
患者 ， 应 该 做 诸如 头颅 三 共振 成 像 、 超 声 心动 图 或 
者 24 小 时 动态 心电图 等 一 些 比较 昂贵 的 检查 。 


RA SEE VES 
由 于 环境 原因 经 常 是 导致 发 生 在 家 里 跌倒 的 一 


图 179-3 ”白金 森 病 的 步 态 改 变 进展 。 
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个 因素 ， 因 此 ， 由 护士 、 专 业 治 疗 师 或 内 科 医 生 进 
行 的 家 庭 安全 评估 是 极其 必要 的 。 要 特别 注重 评估 
环境 中 的 混杂 干扰 ， 灯 光 、 楼 梯 、 电 线 及 家 里 的 地 配 
是 否 太 滑 。 其 他 需要 考虑 的 因素 还 有 浴室 及 淋浴 间 把 
手 的 安放 位 置 。 在 家 里 及 户外 所 穿 的 鞋 也 应 在 评估 的 
范围 之 内 ， 平 跟 硬 底 鞋 是 壤 安 全 的 鞋 。 尺 码 不 合适 的 
鞋 所 提供 的 支撑 力 不 足 ， 进 而 会 增加 患者 被 绊 倒 的 风 
险 ， 因 此 评估 时 要 考 瞄 到 鞋 的 大 小 合适 度 。 


损伤 的 危险 因素 


评估 损伤 的 危险 因素 应 当 包 括 骨 密度 扫描 及 抗 
WT. 


处 理 和 治 


关于 跌倒 的 处 理 不 仅 对 近期 发 生 过 跌倒 的 人 来 
说 很 重要 ， 对 于 那些 有 明显 跌倒 危险 因素 或 是 有 过 
跌倒 史 、 正 处 在 高 危 跌 倒 状 态 的 人 来 说 也 同样 重要 。 
人 们 已 经 开展 了 针对 跌倒 的 单 因素 及 多 因素 干预 疗 
法 的 研究 。 

为 了 尽 可 能 地 减少 老年 人 发 生 跌倒 的 危险 因 
素 ， 或 是 减少 其 暴露 于 和 危险 因素 之 中 ， 进 行 了 一 项 
有 关于 预 措施 的 随机 试验 的 系统 回顾 ， 该 系统 回顾 与 
Cochrane Collaboration 系统 回顾 紧密 相关 。 这 一 系统 
回顾 的 主要 结局 为 统计 跌倒 患者 的 数量 ， 或 发 生 跌 倒 
事件 的 例 数 。 试 验 将 中 间 结 局 除外 ， 涉 及 21 668 人 
的 62 项 试验 包括 在 内 。 已 经 被 证 明 有 效 的 单 因素 
下 预 方法 包括 ， 专业 指导 平衡 、 姿 势 训练 及 肌 力 加 
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第 3 阶段 : 显著 的 步 态 障 
拜 及 中 度 的 全 身 残 疾 ; VE 
和 势 不 稳 定 们 有 跌倒 倾向 。 


强 的 项 目 ; 停 用 促 精 神 类 药物 【地 西洋 、 其 他 睡眠 
药物 、 精 神 安 定 药 、 抗 抑郁 药 ) ;太极 集体 训练 干预 
家 庭 危 险 评 估 及 由 专门 医生 根据 跌倒 病史 而 为 老年 
人 所 做 的 调整 疗法 ， 给 有 心动 抑制 性 颈 动 脉 罕 过 缴 
的 跌倒 患者 安装 心脏 起 扯 器 。 

资料 显示 ， 在 社区 中 对 无 论 有 无 发 生 过 跌倒 、 
或 是 有 跌倒 危险 因素 的 老年 人 开展 多 学 科 、 多 因素 
的 危险 因素 筛 查 及 干预 治疗 都 是 非常 有 益 的 。 对 于 
那些 居住 在 看 护 中 心 的 老年 人 来 说 同样 如 此 。 另 一 
以 Cochrane Collaboration 系统 回顾 为 方法 的 研究 也 
支持 这 一 观点 ， 它 指出 ， 在 引入 基于 人 和 群 的 项 目 以 
后 ， 跌 倒 引 发 的 受伤 率 下 降 。 由 于 一 些 评 论 者 认为 
该 理论 有 待 更 多 的 高 质量 研究 来 支持 ， 这 一 理论 受 
到 限制 。 

提供 支撑 的 辅助 装置 例如 手杖 和 助 步 理 (图 
179-4) 有 助 于 支撑 人 的 重力 ， 提 供 更 好 的 平衡 。 医 
生 应 当 正 确 建议 并 指导 患者 使 用 这 些 工具 ， 以 使 患者 
获得 最 大 的 安全 性 。 物 理疗 法 对 于 指导 患者 正确 而 安 
全 地 使 用 这 些 工 具 很 有 帮助 。 趾 者 会 从 学 习 不 同 种 类 
辅助 装置 的 使 用 中 受益 菲 浅 , 例如 三 轮 、 四 轮 助 力 器 ， 
它 可 以 在 没有 严格 限制 行走 速度 或 是 不 影响 户外 不 同 
地 形 上 行走 灵活 性 的 情况 下 提高 行走 的 安全 性 。 

跌倒 的 治疗 在 很 大 程度 上 依赖 于 跌倒 及 其 并 发 
症 的 预防 。 评 估 和 预防 骨 质 朴 松 症 对 于 防止 跌倒 时 
发 生 骨 折 是 很 重要 的 考虑 因素 。 为 了 预防 跌倒 后 的 
MATT. TANKER ERRIA SP 
方法 尚 有 争议 ， 但 早期 化 保护 装置 的 研究 显示 ， 穿 
LE CR TES A fe MBA UT 7; MS, Mini, 
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图 179-4 手杖、 拐杖 及 助 步 器 。 


轴 助 工具 被 用 来 增加 支撑 的 范围 、 稳 定性 及 感觉 反馈 ， 并 能 
减少 下 肢 的 受 力 








助 步 器 可 以 提供 最 大 的 支撑 力 及 
平生 性。 标准 的 于 扶助 步 器 对 认 
HRS SAO AR aa. A 
轮子 的 助力 器 有 两 轮 、 三 轮 和 四 
轮 的 。 它 们 可 以 帮助 不 者 走 得 更 
th, PFE, SMe. A 
些 助 步 器 还 安装 了 有 垫 背 的 座 椅 
x cm 


EARNER MOHD, taba fit ee 
RS. ARE Ree. Bk 


; BREN PRA GRIUREUE DS. WN 
puema, XCBHCRIR FF A LA 
Tito HE KEI I MF FA 


Feb 2) BES. CP — ME 
手相。 于 杖 的 手柄 有 很 多 种 ， 最 多 
的 可 以 有 4 个 支点 【四 支点 拐杖 ) 


该 项 研究 却 没有 在 后 来 随机 试验 的 meta 分 析 中 得 到 
证 实 。 而 且 ， 由 于 低 依从 性 及 患者 不 易 接 受 ， 可 能 
会 导致 通 保 护 器 缺乏 有 效 性 。 

对 于 曾 有 过 跌倒 史 或 是 正 处 在 跌倒 高 危 状 态 的 
房 赢 患者 来 说 ， 给 予 抗 凝 治疗 是 另 一 重要 的 考虑 因 
素 。 尽 管 在 抗 凝 后 可 能 出 现 头 部 创伤 及 之 后 的 硬 腊 
下 血肿 这 些 重要 的 并 发 症 ， 但 近期 研究 表明 ， 抗 凝 
WAATI. RHE, h FA AmA FARR He 
危险 的 人 在 一 年 之 内 会 发 生 大 约 300 次 左右 的 跌倒 ， 
此 时 抗 凝 的 危险 性 大 于 其 优点 。 

再 发 跌倒 可 以 引发 更 复杂 的 损伤 。 我 们 可 以 通 
过 在 家 里 放置 救生 索 或 者 安装 便携 电话 来 预防 此 类 


事情 的 发 生 。 每 天 给 独居 老人 打 个 问候 电话 或 是 直 
接 去 探望 他 们 ， 会 使 这 些 老年 人 从 中 受益 。 除 此 之 
外 ， 教 会 患者 跌倒 后 如 何 从 地 上 站 起 对 于 预防 再 发 
跌倒 也 是 有 帮助 的 。 


最 佳 治 疗 


我 们 知道 ， 跌 倒是 由 多 因素 及 多 方面 原因 造成 
的 ， 因此， 应 该 针对 不 同 个 体 给 予 不 同 的 最 佳 治 疗 
方案 。 即 使 先前 有 人 曾 有 过 评估 及 治疗 跌倒 的 经 验 ， 
通常 情况 下 也 要 根据 患者 的 个 人 情况 实施 最 佳 的 治 
疗 安排 。 在 协助 评估 曾 发 生 过 跌倒 或 是 处 于 跌倒 高 
危 状态 的 患者 方面 ， 老 年 医学 专家 的 作用 是 必要 的 。 


同样 ， 不 仅 在 评估 患者 及 家 庭 环境 ， 而 且 在 指导 及 
制订 治疗 计划 方面 ， 物 理疗 法 和 职业 疗法 的 治疗 安 
排 也 是 极其 重要 的 。 这 些 初 期 的 治疗 安排 通常 会 被 
医疗 保险 方案 所 覆盖 ， 然 而 ， 科 研 的 进步 有 助 于 治 
疗 方法 的 不 断 普 及 。 


避免 治疗 错误 


在 预防 和 治疗 都 陷 人 困境 时 ， 和 避免 治 疗 发 生 
错误 的 关键 就 在 于 问 诊 。 除 非 患者 是 以 跌倒 后 的 损 
伤 为 表现 症状 ， 否 则 许多 跌倒 要 么 是 由 于 健康 护理 
不 全 面 ， 要 么 是 由 于 患者 没有 跟 医生 说 明 自 己 曾 发 
生 过 跌倒 而 没有 引起 临床 注意 。 因 为 尴 榨 或 者 是 误 
以 为 跌倒 是 年 龄 老化 不 可 避免 出 现 的 问题 ， 患 者 不 
愿 谈 起 他 们 最 近 曾 出 现 过 跌倒 。 美 国 老年 医学 会 、 
英国 老年 医学 会 以 及 美国 整形 外 科研 究 院 就 预防 跌 
倒 达 成 了 一 个 共同 的 循 证 指导 方针 ， 建 议 应 当 询 问 
所 有 老年 患者 在 过 去 一 年 中 发 生 跌 倒 及 经 历 步 态 和 
平衡 快速 检查 的 情况 。 此 外 ， 美 国 预防 服务 工作 委 
员 会 建议 ,应 当 劝 告 所 有 75 PRIS 岁 以 上 老年 人 ， 
以 及 70 一 74 岁 有 已 知 风险 因素 的 老年 人 应 用 一 些 
特殊 方法 来 预防 跌倒 的 发 生 。 该 组 织 也 提 到 了 人 为 
多 因素 干预 高 危 跌倒 患者 的 疗法 ， 

通过 鉴别 高 危 患 者 及 适当 的 干预 治疗 ， 我 们 可 
以 降低 跌倒 所 导致 的 发 病 率 和 死亡 率 ， 减 少 跌倒 后 
的 并 发 症 。 


美国 老年 医学 会 预防 跌倒 研究 小 组 提出 了 几 项 
用 于 未 来 研究 和 分 析 的 高 度 优先 的 议题 。 对 推荐 疗 
法 及 成 功 治疗 方案 中 具有 特效 作用 因素 的 成 本 效益 
进行 评估 ， 从 而 使 治疗 合理 化 。 例 如 ， 和 锻炼 (PÆ, 
持续 时 间 、 强 度 、 频 率 ) 中 的 有 效 因素 是 什么 ， 可 
否 将 那些 有 跌倒 倾向 的 人 根据 评估 和 干预 治疗 中 的 
受益 分 出 危险 等 级 吗 ? 由 于 跌倒 的 病因 多 种 多 样 及 
老年 人 群 的 多 样 化 ， 这 些 问 题 对 我 们 提出 了 挑战 。 
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老年 高 血压 


引言 





当 人 们 的 年 龄 逐渐 增 大 的 时 候 将 面 对 高 血压 的 危险 。 估 计 到 2025 年 ， 美 国人 有 20% 将 超过 65 岁 。 
80 岁 以 上 的 人 群 是 人 口 增长 最 快 的 年 龄 段 之 一 。 目 前 已 认识 到 高 血压 特别 是 收缩 期 高 血压 与 年 龄 联系 紧密 。 
60 ~ 69 岁 的 人 中 多 达 50% 患 有 高 血压 ，70 岁 以 上 的 人 几乎 75% 患 有 一 定 程度 的 高 血压 。 令 人 吃惊 的 是 ， 
如 果 人 活 到 85 岁 ， 其 中 80% ~ 90% 将 面 对 高 血压 的 危险 。 在 老年 患者 ， 已 经 很 明确 收缩 压 比 舒张 压 是 更 
重要 的 预计 未 来 心血 管事 件 的 预测 因子 。 一 些 收缩 压 在 120 ~ 139 mmHg ( 以 前 认为 是 正常 水 平 ) 的 人 发 
生 高 血压 和 心血 管 疾病 的 危险 也 增高 。 多 个 试验 显示 通过 治疗 降低 了 心血 管 病 、 卒 中、 充血 性 心力 衰竭 的 
发 病 率 、 死 亡 率 。 尽 管 如 此 ， 中 年 以 上 患 收缩 期 高 血压 的 人 经 常 得 不 到 规范 治疗 。 原 因 非 常 复杂 ; 控制 好 
血压 通常 需要 复合 的 药物 治疗 ; 在 这 个 年 龄 组 ， 患 者 和 医师 对 治疗 可 能 都 有 消极 情绪 ; 并 且 老 年 患者 可 能 


患 有 多 种 并 发 症 以 及 其 他 药物 不 良 反 应 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


大 多 数 收缩 斯 和 舒张 期 高 血压 病例 发 生 在 55 
岁 之 前 。 收 缩 期 高 血压 与 年 龄 联系 紧密 ， 其 被 定义 
为 : 收缩 压 大 于 140mmHg 日 舒张 压低 于 90mmHg. 
与 其 他 老年 人 的 差别 包括 低 肾 素 水 平 、 对 钠 负 荷 的 
高 敏感 性 和 外 周 血管 阻力 增加 。 


临床 表现 


大 多 数 患 者 无 明显 临床 症状 ， 导 致 对 老年 高 血 
压 重 视 不 足 和 引起 大 量 患 病 。 患者 可 出 现 心血 管 疾病 、 
心力 衰 竟 、 卒 中 或 肾 衰竭 的 症状 。 体 格 检查 显示 左 心 
室 肥 厚 ， 且 心血 管 疾病 的 危险 性 增加 (图 180-1). 


鉴别 诊断 


做 性 高 血压 ， 是 继 动 脉 顺应 性 下 降 和 血管 器 
样 硬 化 增加 而 出 现 的 血压 升 高 ， 在 老年 人 中 持续 测 
量 血压 升 高 ， 又 无 终 末 器 官 损害 表现 ， 降 压 治 疗 后 


可 出 现时 厥 症状 ,或 上 上 上肢 测 晤 血压 有 明显 脉 奈 差 ， 
应 考 虚假 性 高 血压 的 可 能 。 

HARKER ME, EEA EE T E 
家 或 放松 状态 时 的 血压 ， 更 常见 于 老年 患者 ， 动 脉 
硬化 的 末梢 血管 可 能 使 老年 人 对 不 稳定 的 血压 波动 
更 敏感 。 动 态 血 压 监 测 仪 可 以 帮助 鉴别 并 可 由 医疗 
保险 偿还 。 另 外 可 以 鉴别 与 未 来 心血 管事 件 相关 性 
更 好 的 低 血 压 ， 夜 间 血 压 无 明显 降低 可 识别 发 生 心 
血管 事件 的 高 危 人 群 。 

老年 人 继 发 性 高 血压 不 常见 ， 当 出 现 新 发 的 显 
著 高 血压 或 血压 控制 困难 时 ， 提 示 应 进一步 评估 。 
肾 动 脉 狭 窗 是 这 个 年 龄 组 造成 继 发 性 高 血压 的 最 常 
见 原因 (图 180-2, FPA 180-2)。 具 有 挑战 性 的 是 ， 
这 个 年 龄 组 的 很 多 患者 由 于 动脉 粥 样 硬化 而 造成 广 
泛 的 小 血管 损害 ， 并 且 肾 血管 损害 不 会 因 肾 动脉 狭 
罕 的 修复 而 控制 。 


诊断 方法 


高 血压 的 诊断 是 基于 美国 国家 联合 委员 会 关于 
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图 180-1 老年 高 血压 。 


成 年 人 高 血压 的 诊断 是 根据 收缩 压 > 140mmHg 且 舒张 压 > 90mmHg tbo ee fe CR I rf P t 
TEATS SPP, MMRR > 210mmHeg 或 好 张 压 > 120mmHg, TIENES rft 


病因 和 发 病 机 制 临床 表现 


压力 感受 器 多 数 中 者 无 症状 ， 但 有 些 忠 者 表现 为 
OBAE FR nur 并且 一 些 有 终 
i ES 


体位 性 低 血压 在 老年 人 常见 。 应 该 站 立 3min 
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所 有 成 年 人 高 血压 的 预防 、 检 测 、 评 估 与 治疗 所 使 。 在 开始 或 改变 治疗 之 前 ， 应 该 先 让 患者 站 立 3 分 名 
用 的 分 类 系统 (收缩 压 大 于 140 mm He 或 舒张 压 大 ”后 再 测量 血压 。 

于 90 mm Hg )。 收 缩 期 高 血压 以 前 称 为 单纯 收缩 

期 高 血压 ， 定 义 为 收缩 压 大 于 140 mm He MKE 。” 处 理 和 治 

小 于 90 mm Hg。 诊 断 高 血压 的 方法 是 让 患者 静坐 

3min 后 用 一 个 合适 的 袖 带 血压 计 测 最 2 次 或 更 多 次 为 什么 治疗 ? 

血压 。 因 为 老年 人 的 血压 波 动 很 常见 ， 因 此 多 次 测 药物 治疗 老年 人 收缩 期 高 血压 很 有 力 的 证 据 
量 血压 很 重要 。 体 位 性 低 血压 多 见于 老年 人 , 因此 ， 是 减少 了 心血 管事 件 ， 包 括 卒中 和 心力 衰竭。 持 
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续 的 研究 表明 经 过 治疗 的 老年 人 识 中 降低 了 35%, 
充血 性 心力 衰竭 降低 了 50%， 所 有 心血 管事 件 降 
低 了 30%。 一 项 meta 分 析 检 查 了 老年 人 单纯 收缩 
期 高 血压 治疗 的 风险 与 获 益 ， 发 现 治 疗 使 总 死亡 率 
降低 13 锡 ， 心 血管 死亡 率 降 低 18 和 ， 所 有 心血 管 
并 发 症 降 低 26%， 卒 中 降低 30%。 更 为 受益 的 是 
男性 、 大 于 70 岁 的 老年 患者 和 之 前 患 心 血管 并 发 
症 的 患者 。 特 别 是 大 于 80 岁 的 老年 患者 ， 心 血管 
事件 降低 了 22%， 心 力 衰竭 降低 了 39%。 年 龄 很 
大 的 患者 是 否 治疗 可 改善 死亡 率 尚 不 是 十 分 清楚 ; 





Ah Who chc s 


PRR Se E i VE P RETE HE: 
L = 动脉 腔 


A= a HUE 
( Verhoeff-Van Gison fS, x 18 ) 


然而 ， 在 这 个 年 龄 组 治疗 显著 改善 了 生活 质量 ， 降 
低 了 卒中 和 心力 衰竭 的 发 病 率 。 


最 佳 治疗 


老年 和 年 轻 患 者 的 治疗 原则 相似 ， 应 首选 只 唆 
类 利尿 药物 一 一 这 些 药物 在 治疗 老年 性 收缩 期 高 血 
压 的 主要 试验 中 应 用 ， 另 外 这 些 药物 价格 便宜 ， 串 
者 耐 受 性 好 ， 近 年 来 证 明 其 能 有 效 地 减少 未 来 心血 
管事 件 。 多 数 收缩 期 高 血压 老年 患者 需 用 多 种 药 
物 一 一 许多 患者 需要 3 种 药物 以 达到 目标 血压 。 其 
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他 药物 如 B 受 体 阻 灌 剂 、 血 管 紧张 素 转 换 栈 抑制 剂 
和 和 钙 离 子 阻 滞 剂 也 有 效 ， 应 被 联合 应 用 于 特殊 患者 
的 并 发 着 ， 如 充血 人 性 心力 衰竭 。 
避免 治疗 错误 

老年 患者 极 可 能 患 有 体位 性 低 血压 、 血 奈 不 
稳定 及 白 大 衣 性 高 血压， 所 有 的 老年 患者 都 应 测 
定 直立 血压 ， 治 疗 应 以 这 些 数据 为 依据 。 对 于 那 
些 尽管 在 门诊 血压 正常 或 偏 高 而 在 治疗 中 出 现 严 
重 直立 性 低 血压 的 患者 ， 动 态 血 压 监 测 是 有 帮助 
的 。 

不 应 该 因 年 龄 因素 或 恺 惧 副 作用 而 回避 治疗 。 
资料 证 明 老 年 患者 能 在 对 生活 质量 影响 很 小 或 无 影 
响 的 情况 下 耐 受 治疗 。 


目前 有 很 多 关于 减少 患 痴呆 风险 的 研究 。 越 来 
越 多 的 来 自 于 老年 患者 收缩 期 高 血压 治疗 的 多 个 大 
型 试验 的 证 据 证 实 ， 老 年 人 痴呆 与 既往 高 血压 有 关 。 
这 种 风险 不 仅 包括 血管 性 痴呆 ， 还 包括 阿尔 艾 海 默 
病 。 我 们 能 否 通过 更 积极 地 治疗 高 血压 从 而 阻止 和 
改变 痴呆 的 发 展 呢 ? 总 结 出 年 龄 、 痴 采 、 高 血压 与 
美国 成 人 衰老 之 问 复杂 的 联系 ， 这 个 问题 对 公众 的 
健康 非常 重要 。 

随 着 老年 性 高 血压 的 流行 ， 老 年 性 高 血压 的 治 
疗 知识 也 在 不 断 增 长 ， 并 且 试 验 将 针对 这 些 患 者 特别 
设计 。 过 去 曾 因 担心 老年 人 心血 管 疾病 的 高 风险 性 而 
采取 保守 治疗 的 趋势 ， 任 何 有 益 的 措施 代表 了 一 种 更 
大 的 益处 。 我 们 应 将 年 龄 作为 新 的 心血 管 疾病 相关 因 
素 ， 并 对 老年 高 血压 患者 进行 更 积极 的 治疗 。 
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诡 x 
引言 


诡 亡 是 指 两 侧 大 脑 皮层 功能 的 生理 学 障碍 ,伴随 有 意识 .注意 力 . 认 知 和 感觉 障碍 , 呈 急 性 或 亚 急 性 进展 ， 
每 天 特征 性 波动 。 诡 妄 的 其 他 术语 包括 急性 器 质 性 脑 综 合 征 、 代 谢 性 或 中 毒性 脑病 、 中 毒性 脑 综合 征 和 急 
性 意识 模糊 状态 。 这 种 潜在 的 危及 生命 的 状态 常 不 被 认识 或 被 卫生 保健 人 员 误 诊 ， 使 得 认识 这 种 状态 和 寻 
求 减轻 诱发 因素 成 为 主要 的 治疗 目标 。 

历史 上 ， 缺 乏 定义 诡 妄 的 明确 标准 ， 患 病 率 的 估计 也 出 现 混 乱 ， 但 是 用 任何 方法 它 都 是 一 种 常见 疾病 。 
每 年 用 于 评估 的 费用 要 大 于 80 亿美 元 。 讨 妄 在 住院 的 忠 者 比较 常见 (109 ~ 30% )， 尤 其 在 特定 的 人 群 中 
数目 比较 明显 ， 例 如 老年 人 (TA 50% ), AIDS 患者 (30% ~ 40% )、 术 后 患者 (TA 50% ) 和 烧伤 病房 
的 患者 。 在 疾病 终 末 期 的 患者 患 病 率 可 高 达 80%. MA, 6% ~ 7 免 疗 养 院 患者 、5 铝 ~ 10% 的 老年 急诊 
人 入院 患者 和 1% ~ 2% 的 社区 人 群 也 唱 受 诡 亡 的 痛苦 。 

危险 因素 包括 高 疮 、 认 知 损害 ( 尤其 痴呆 )、 已 存在 的 脑 损害 、 慢 性 内 科 病 和 药物 中 毒 。 在 住院 的 患 
者 , 痴呆 是 诡 亡 的 一 个 非常 重要 的 危险 因素 。 医 院 认 定 的 所 有 痴呆 患者 中 , 约 有 一 半 存 在 或 将 要 发 展 为 论 妄 。 
反之 ，25% ~ 80% 存在 诡 妄 的 住院 患者 都 将 会 被 发 现 已 经 存在 痴呆 。 痴 呆 是 诡 妄 的 一 个 较 强 的 危险 因素 ， 
以 致 在 痴呆 的 所 有 患者 中 突然 出 现 的 精神 状态 改变 也 应 被 认为 是 谐 亡 ， 除 非 证 实 是 其 他 所 致 。 住 院 患者 的 
其 他 先兆 性 危险 包括 劳累 过 度 、 营 养 不 良 、 使 用 3 种 以 上 新 药物 、 使 用 导 尿 管 、 视 听觉 损害 、 频 繁 更 换 房间 、 








手术 后 疼痛 水 平 、 使 用 哌 奉 啶 和 任何 医 源 性 事件 。 


病因 学 和 发 病 机制 


诡 妄 的 潜在 原因 可 以 根据 对 维持 脑 最 佳 功能 的 
生理 及 代谢 需要 来 预见 。 基 本 的 因素 包括 充足 的 氧 
供 和 营养 、 避 免 毒素 和 感染 、 严 格 的 体温 调节 和 适 
当 的 水 化 。 因 此 ， 原 因 是 多 种 多 样 的 ， 通 常 包括 混 
合 的 因素 打破 这 种 微妙 的 生理 平衡 ( 表 181-1)。 确 
切 的 发 病 机 制 还 不 十 分 清楚 ， 但 是 网 状 激活 系统 和 
胆 碱 能 传递 的 损害 可 能 存在 于 大 多 数 谐 亡 患 者 中 。 
最 后 ， 诡 妄 可 以 看 作 是 即将 发 生 的 脑 衰 端的 早期 征 
象 ， 在 那些 不 立刻 对 生命 造成 威胁 的 脑 部 区 域 (如 
皮层 ) 出 现 损 伤 较 慢 ， 而 较 重 要 区 域 (中 脑 和 脑 干 ) 
损伤 重 。 从 这 一 观点 看 ， 这 种 疾病 的 严重 性 应 该 更 
好 地 得 到 认识 。 


应 用 《精神 障碍 诊断 与 统计 手册 》 第 4 版 
(DSM-IV) 诊断 标准 ， 病 因 可 粗略 分 类 为 由 于 综合 
医疗 条 件 所 致 、 由 药物 滥用 或 停 药 引起 、 存 在 多 种 
病因 或 病因 不 确定 。 

《疾病 和 相关 健康 问题 的 国际 统计 分 类 》 第 10 
次 修订 版 (ICD-10) 的 选择 包括 ， 非 酒精 和 其 他 精 
PEG PARE. WERA RR, WEA 
ARMIE (ANRA EAA eA ES 
识 模糊 状态 ) 。 


临床 表现 


诡 亡 的 主要 特征 是 意识 水 平 降低 , 伴 有 承受 力 、 
转移 力 或 注意 力 的 损害 {图 181-1)。 因 为 这 个 主要 
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tori iiiter ORE (NMS)、 抗 胆 碱 能 药 毒性 、 特 异性 神经 毒性 、 过 
敏 反应 、 综 合影 响 【如 麻醉 药 加 抗 组 胺 剂 ) 

缺 氧 、 贫 血 、 低 血 鳍 、 电 解 质 亲 乱 、 水 平衡 紊乱 【包括 脱水 }、 尿 毒 症 、 
肝 性 脑病 

RNAS (Hf, MBUGA) 

全 身 的 《肺炎 、 败 血 病 、 肝 炎 、 流 行 性 感冒 ) 


头 外 伤 、 占 位 性 病变 、 退 行 性 病变 、 脑 血管 病 、 血 答 炎 
维生素 B, (Wernicke AUW), HEER Bo 

FIULAR, RUE. (BL. Zo ES ER 
mp. HARES. BATA, PALE 

Ws (KEMPE SE), BUNPAERI EY, PLA SEI 
WARE CABS ARTE. MAA AR Ed A SE) 


NE HE 


快速 眼 动 睡眠 刊 夺 
体温 失调 (高热 ) 


[pisi] 诊 记 的 常见 症状 和 体征 | 
WEN MEA 

时 间 、 空 间 和 位 置 定向 力 靡 码 ( 偶 有 不 能 认 人 人) 

近期 记忆 力 损害 、 混乱 的 回忆 、 视 觉 空间 报 客 

知觉 障碍 误解、 错觉、 幻觉) 

无 组 织 的 罗 维 和 言语 、 不 相关 的 谈话 、 亡 想 

情绪 不 稳定 ， 尤 其 是 恐惧 〈 可 引起 攻击 和 远 避 行为 ) 


Mosen RE 

精神 运动 性 障碍 ， 包 括 功能 亢进 ( 常 伴 有 精神 病 )， 功 能 
减退 伞 嗜 睡 和 淮 合 状态 

Havre PA APE ABH 【镇 静安 眠 药 及 酒精 戒 断 状态 除外 ) 
构 音 障碍 ， 失 语 、 书 写 采 难 、 命 名 困难 

特殊 体格 检查 发 现 ， 肝 性 脑病 出 现 扑 姻 样 震 额 ，Wernicke 
Rica Hd BUS RH CAE 


RBG. Mag A UE RUE ETE BUR PA Gt 
181-1)。 典 型 症状 随时 间 波 动 ， 并 常 在 夜间 加 重 
{ 日 落 症 )。 开 始 可 能 为 急性 或 亚 急性 ， 伴 不 安 、 
焦 虚 、 易 怒 、 注 意 力 分 散 或 睡眠 障碍 等 前 驱 症 状 ， 
在 24 ~ 72 小 时 内 发 展 为 诡 亡 。 症 状 持续 时 间 可 
从 少 于 1 周至 数 月 , 大 多 数 在 10 一 12 天 可 消除 
15% 持续 超过 30 X, JE HE ARE PH AE TE, ME 
复 之 后 的 持续 认 知 缺陷 ， 在 老年 人 和 AIDS 忠 者 比 








较 常见 ， 可 能 为 痴呆 的 一 个 表现 。 医 学 疾病 中 的 详 
EAH RRRA, ANK, RHE, KAE 
院 和 手术 后 并 发 症 增 加 ,25% 在 6 个 月 内 死亡 ， 伴 
有 诡 亡 的 住院 患者 死亡 率 比 无 诡 亡 的 患者 高 3 — 7 
音 【 年 龄 和 疾病 严重 度 匹配 )。 总 的 表现 为 功能 亢 
进 【 最 常 被 识别 )、 功 能 减退 【 常 被 错过 ) 和 混合 
状态 《比较 常见 )。 比 较 安静 的 诡 妄 常 更 严重 ， 因 
为 增加 了 了 脱水、 营养 不 良和 误诊 的 危险 。 


鉴别 诊断 


UA SEN Ivo. P domo RS I n fie 
精神 病 相 混 消 ， 但 重要 的 是 不 要 过 分 关注 精神 症状 ， 
而 忽略 了 内 科 监 护 。 进 展 性 奖 呆 可 能 看 似 谐 亡 ， 尤 
其 进展 过 程 中 很 难得 到 可 靠 的 病史 ， 但 是 大 多 数 阁 
果 患 者 急性 精神 状态 的 改变 可 能 为 谐 亡 所 致 ( 虽然 
常见 ， 当 诡 亡 消除 ， 却 发 现 痴 果 已 经 进展 )。 至 于 
情绪 认 乱 、 认 知 损害 常 为 缺乏 信心 的 结果 ， 而 不 是 
真正 的 缺陷 。 伴 有 严重 认 知 障碍 的 精神 病 看 起 来 像 
是 伴 定向 力 障碍 、 记 忆 力 损害 和 意识 混乱 的 诡 亡 。 
意识 水 平 的 降低 不 仅仅 出 现在 仅 有 精神 病 的 患者 ， 
无 谐 亡 的 精神 病 患 者 脑 电 图 是 正常 的 。 虽 然 所 有 这 
些 疾 病 的 症状 会 重 舍 ,但 是 症状 表现 形式 的 波动 和 
意识 水 平 的 降低 是 诡 亡 所 特有 的 。 


图 181-1 dx. 





应 用 镇 痛 和 镇 静 药 可 以 使 保留 有 限 认 知 I 
SRE A NR x. JOE Fm 
LIII] 





pue 


BA, REM 


fcn] OE He AL LR 


诊断 方法 


所 有 病因 不 明 的 讶 亡 患 者 均 需 检查 血 生 化 ( 电 
Re. PS. SE, RRA RAR. 
丙 氨 酸 转氨酶 、 胆 红 素 、 碱 性 磷酸 酶 、 铂 、PO,)、 
全 血细胞 计数 和 分 类 、 心 电 图 、 胸 部 X 线 片 、 血 氧 
饱和 度 测 定 或 动脉 血气 分 析 、 尿 培养 和 药 敏 、 尿 药 
物 毒 理学 检测 。 

当 临 床 提示 此 病 时 ， 应 考虑 特殊 的 血液 试验 : 
VDRL 或 荣光 密 螺 旋 体 抗体 、 重 金属 检测 、 维 生 素 
B, AUT AR, JRL PRO}, M2., HIV, fU 


GEA Sur 
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TRACE ie, MKF Cte. E. aE 
比 妥 、 茶 妥 英 、 茶 碱 、 三 环 抗 抑郁 药 )、 腰 穿 和 神经 
影像 (CT 或 MRI 成像)。 脑 电 图 (正常 时 ) HER 
安 比 确定 诡 亡 更 有 帮助 。 

详细 的 病史 可 以 发 现 促进 疾病 发 展 的 原因 和 
诱发 因素 ， 而 体格 检查 能 够 有 助 于 发 现 功能 障碍 。 
也 许 更 重要 的 是 ， 需 要 说 惰 地 观察 药物 治疗 ， 包 
括 非 处 方药 和 营养 制品 ， 尤 其 注意 那些 应 用 抗 胆 
碱 能 药物 和 中 枢 神 经 系统 镇 静 药 的 患者 。 对 于 住 
院 患 者 ， 诈 亡 的 原因 是 多 方面 的 ， 注 意 到 这 一 点 
非常 重要 ， 所 以 寻找 原因 不 应 停留 在 最 初 可 以 识 
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别 的 因素 上 。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


最 佳 治疗 要 求 当 诡 妄 出 现时 能 够 鉴别 ， 并 且 
积极 寻求 所 有 可 纠正 的 药物 所 致 的 原因 。 早 期 识别 
诡 朗 可 以 提供 重要 的 时 机 来 防止 致 残 和 不 可 逆 的 恶 
化 。 然 而 ， 据 一 项 统计 ，32% 一 67% 的 诡 妄 未 能 被 
识别 。 在 寻找 诡 亡 原因 的 同时 ， 也 应 着 手 努 力 减少 
患者 的 痛苦 和 保证 安全 。 完 成 这 两 方面 的 策略 可 参 
HEHE 181-2, 

有 时 药物 治疗 对 控制 患者 症状 和 增加 安慰 是 有 
用 的 ， 但 是 不 要 忘记 主要 目标 是 识别 和 减轻 诱发 因 
素 。 抗 精神 病 药 和 苯 二 氨 草 类 是 治疗 的 主要 用 药 ， 
即使 其 他 药物 在 特定 的 情况 下 是 有 用 的 。 

抗 精神 病 药 在 诡 记 伴 有 精神 病 、 躁 动 、 情 绪 不 
稳定 时 是 有 用 的 。 它 们 在 疗效 上 优 于 葵 二 氮 茧 类， 
大 量 研 究 显示 除 镇 静安 眠 药 及 酒精 戒 断 综合 征 外 副 
作用 较 小 。 应 首选 高 效 药 物 ， 因 为 其 较 小 的 抗 胆 碱 
能 作用 及 镇 静 作用 。 虽 然 应 用 这 些 药 物 可 能 出 现 外 
体外 系 副 作用 ， 但 是 对 谎 亡 患者 短期 应 用 不 是 禁 
最 证 。 应 该 游 免 抗 胆 碱 能 药物 解毒 剂 。 对 于 抗 精神 


鉴别 诱发 因素 ， 如 果 可 能 的 话 使 其 减轻 ， 
s 保 证 安全 和 安 时 患者 和 他 人 。 

se 如 可 能 避免 束缚 ， 但 为 了 安全 必要 时 可 应 用 。 
改善 功能 和 减轻 症状 (严重 症状 应 考虑 给 药 )。 
ebur fetu dift veg p x 【如 抗 胆 碱 能 药物 ) 。 

= 提供 最 佳 的 环境 :房间 有 足够 的 照明 , 包括 夜间 使 用 夜 灯 。 
s 避 免 过 度 刺激 和 过 弱 刺 激 。 使 患者 尽量 少 接触 混乱 的 环 
境 ， 因 为 许多 诡 妄 患者 对 刺激 呈现 高 反应 性 。 

= 减少 感觉 损害 《如 果 临 床 允 许 让 患者 使 用 眼镜 和 助听器 )。 
se 改善 环境 来 促进 定向 力 改进 : 房间 应 有 一 个 大 的 、 容 易 
观看 的 日 历 和 钟表 。 

= 工作 人 员 和 家 属 应 经 常 努 力 使 患者 想起 日 期 、 时 间 和 所 
处 的 环境 。 提 醒 是 谁 可 能 也 是 必要 的 。 

= 如果 可 能 ， 室 外 熟悉 的 事物 可 移 至 房间 内 。 

* 工作 人 员 和 家 属 均 应 经 常 互 相 鼓励 。 

考虑 告诉 患者 他 【或 她 ) 已 经 混乱 和 定向 障碍 。 
= 排除 不 必要 的 药物 治疗 ， 保 证 足够 的 水 合 和 营养 。 






















病 药 恶性 综合 征 (neuroleptic malignant syndrome, 
NMS) 的 患者 ， 抗 精神 病 药 为 绝对 禁忌 证 。 如 果 
QT 间 期 大 于 450 毫秒 ， 在 开始 及 继续 用 药 时 应 进 
一 步 评 价 心 功能 状态 。 

传统 的 选择 包括 WREN, 1- 2mg， 每 4 
小 时 口服 . 肌 注 或 静脉 给 药 (老年 人 0.25 ~ 0.5mg)， 
持续 躁动 的 可 静脉 给 予 高 剂量 (静脉 滴 注 剂量 应 该 
不 超过 Img/min 以 减少 心脏 并 发 症 ); MORALS (起 
效 更 快 ， 镇 静 更 强 ， 类 似 指南 剂量 ， 但 可 延长 QT 
间 期 )。 

关于 使 用 新 型 抗 精神 病 药 治疗 谱 亡 的 证 据 比 
较 少 ， 但 是 对 于 与 谐 记 无关 的 早期 精神 病 忠 者 来 
说 ， 长 期 使 用 副作用 较 大 。 虽 然 如 此 ， 新 型 药物 
如 利 培 酮 (0.25 ~ lmg， 每 6 小 时 口服 ) MRR 
Æ (2.5 ~ Smg， 每 天 1 ~ 2 次 ,口服 或 肌 注 ) 在 
ANS FF iff FE ok Ng RS PESCE Re, PERO W 
可 能 有 效 ， 尤 其 对 于 功能 亢进 型 诡 妄 需要 镇 静 者 
(25 ~ 50mg 口服 ，2 一 3 次 /天 )。 

莱 二 氮 萤 类 对 于 躁动 和 恺 惧 有 效 。 单 一 疗法 用 
于 治疗 镇 静安 眠 药 或 酒精 戒 断 性 诡 妄 ， 或 单独 应 用 
抗 精神 病 药 控制 躁动 效果 不 佳 时 的 抗 精神 病 药 辅助 
用 药 。 可 选择 劳 拉 西洋 ， 因 为 它 是 短 效 的 且 无 活性 
代谢 物 。 在 肝 性 脑病 的 患者 避免 使 用 。 记 住 葵 二 氮 
芒 类 会 加 重 健忘 和 呼吸 抑制 ， 以 臻 会 加 重 意识 混乱 。 

胆 碱 酯 酶 抑制 剂 ( 毒 扁豆 碱 、 多 奈 哌 齐 、 卡 
巴 拉 汀 ) 对 抗 胆 碱 能 药物 所 致 谱 亡 有效， 对 其 他 
类 型 的 谎 亡 也 可 能 有 效 ， 因 为 脑 干 胆 碱 能 神经 元 
帮助 激活 大 脑 皮 层 ， 大 多 数 诡 亡 是 由 于 这 一 系统 
功能 低下 引起 的 《即使 在 戒 酒 者 ， 问 题 可 能 是 儿 
茶 酚 胺 能 活动 过 度 )。 关 于 剂 基 的 举例 如 下 : SENI 
豆 碱 0.5 — 2mg， 静 脉 或 肌肉 注射 ， 或 3mg/h 持续 
静脉 滴 注 ， 多 奈 哌 齐 5 ~ 10 mg， 每 天 1 次 ， 卡 
巴 拉 汀 1.5 mg， 每 天 2 次 口服 ， 最 大 剂量 6mg 每 
天 2 次 。 

其 他 治疗 措施 包括 减少 明确 的 病因 (如 
Wemicke 脑病 给 予 维生素 B,)， 或 减弱 皮层 功能 障碍 
(如 对 难 治 性 NMS 或 长 时 间 讼 妄 给予 电 惊厥 疗法 )。 


避免 治疗 错误 


诡 妄 治疗 最 常见 的 错误 是 对 症状 错 认 和 不 能 识 
别 它 。 这 样 就 妨碍 了 适当 的 镇 静 干预 ， 导 致 药物 治 
疗 错误 (如 抗 胆 碱 能 药 、 抗 精神 病 药 或 蕉 二 氮 草 类 ) 
加 重病 情 。 


WHE. THT iy SAE AR Ae 
BOP. Ent, HAH IE EA ED pé 
(FAL, RHC T 8 AE DUM Pt 
E UU M RE ZG PTA Sc SC PERSON FA] (如 美金 
MM) 所 致 症状 的 作用 ， 以 及 它 在 其 他 类 型 诡 亡 中 的 益 
处 。 沿 着 同样 的 思路 ， 研 究 防止 或 降低 高 风险 情况 下 
座 亡 可 能 性 的 措施 ,包括 预防 性 使 用 胆 碱 酯 酶 抑制 剂 。 


(a 颖 i 5 X R) 
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痢 呆 是 一 种 以 多 重 认 知 障碍 为 特征 ， 导 致 智能 降低 、 社 交 或 职业 功能 障碍 的 获得 性 综合 征 。 这 些 障 碍 
通常 包括 短期 记忆 受 损 和 一 项 或 多 项 以 下 症状 : 语言 能 力 障 碍 ( 失语 症 )、 运 动 执行 困难 ( RAE). BH 
障碍 (UAE) 和 判断 、 计 算 及 抽象 思维 障碍 ( 执行 能 力 )。 

痴呆 的 发 病 率 随 年 龄 显著 增加 ， 尽 管 具体 人 数 不 详 。 据 估计 在 美国 仅 阿 尔 茨 海 默 病 (Alzheimer’s 
disease, AD) 就 有 450 万 人 患 病 。85 岁 以 上 人 群 的 发 病 率 与 患 病床 显著 增加 ， 其 中 AD 的 发 病 率 高 达 
50% ( # 182-1), 除了 AD 外 ,常见 的 痴呆 还 有 血管 性 痴呆 ( Vad ). £8 5, 0 Sa ( LBD ) RARBAHBA. 

根据 脑 组 织 的 病理 生理 改变 ， 广 义 上 痴呆 分 为 原 发 性 与 继 发 性 ; 根据 损害 部 位 ， 可 分 为 皮层 与 皮层 下 ; 
根据 治疗 结局 ， 可 分 为 可 逆 与 不 可 逆 ;根据 起 病 年 龄 ， 可 分 为 早 发 与 迟 发 。 额 晒 痴 有 果 、 家 族 性 AD 和 一 些 
血管 性 痴呆 是 最 常见 的 早 发 痴呆 ， 而 AD 是 最 常见 的 晚 发 痴呆 。HIV 感染 是 55 岁 以 前 痴呆 的 最 常见 原因 。 

多 数 痴呆 起 病 隐 匿 ， 进 展 多 年 。 有 些 呈 急性 起 病 [ HI (Creutzfeldt-Jacob disease，CJD)]， 有 些 
可 自发 缓解 或 需要 治疗 ( 维生素 B,s 缺乏 )。 尽 管 起 始 症状 不 同 ， 但 痴呆 终 末 表现 相似 。 奖 有 呆 晚 期 死亡 的 共 


同 原因 有 吸入 性 肺炎 、 败 血 症 、 脱 水 和 尿 路 感染 。 


病因 学 和 发 病 机 制 


MIRR (AD) 是 最 常见 的 痴呆 ， 占 
总 数 的 50% 一 75%(80 岁 以 上 患者 中 比例 更 商 )。 
病程 旺 逐 渐进 展 。 认 知 障碍 和 社交 障碍 的 发 展 程 
度 并 不 平行 , 个 别 可 能 具有 良好 的 一 般 社会 交往 ， 
但 他 们 可 能 已 很 久 没有 能 力 去 处 理 复杂 事物 如 理 
财 。 阿尔 芯 海 默 病 患者 诊断 后 一 般 存活 8 - 10 
年 ， 通 常 在 症状 出 现 后 3 ~ 4 年 才 被 诊断 ，。 

病理 生理 改变 包括 致密 的 神经 (老年 ) BE ( 异 
常 不 易 溶解 的 淀粉 样 蛋 白 片段 ) 和 神经 原 纤维 纺 结 
(tau- 微 管 复 合 物 变异 )， 尤 其 在 海马 和 后 侧 荐 顶 区 
(图 182-1, 彩 图 182-1)。 胆 碱 能 系统 功能 亲 乱 伴 乙 
酰 胆 碱 水 平 降 低 和 Meynert 基底 核 神经 元 显著 减少 。 
有 报道 AD 患者 5- 羟色胺 和 去 甲 肾 上 腺 素 水 平 下 降 
及 谷 氨 酰 胶 活 性 增强 。 

明确 的 危险 因素 有 年 龄 、 家 族 史 、Down 综合 
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征 、 头 外 伤 、 女 性 和 遗传 因素 。19 号 染色 体 上 载 脂 
WKH E-4 (APO E-4) 等 位 基因 与 迟 发 性 痴呆 相关 ， 
1、14 和 21 号 染色 体 多 个 常 兴 色 体 显 性 基因 突变 与 
早 发 型 痴呆 相关 。 其 他 危险 因素 包括 人 种 (黑人 比 
自 人 高 )、 晚 发 性 抑郁 症 、 糖 尿 病 和 脑 血 管 病 。 可 
能 有 保护 作用 的 因素 有 教育 、 抗 炎 药 物 的 使 用 、 肉 
WEHI, HEUEA, WiTH APO E-3 基因 型 (图 
182-2), 

血管 性 痴呆 是 第 二 种 常见 的 痴呆 ( 占 159 ~ 
20%), 包括 Binswanger 病 、 多 发 梗死 性 奖 条 、 缺 氧 
性 损害 、 冠 状 动脉 旁 路 移植 手术 后 和 炎 定 性 疾病 。 
年 龄 、 高 血压 、 糖 尿 病 和 高 脂 血 症 蚌 已 被 证 实 的 危 
险 因素 。 血 管 性 痴呆 可 表现 为 阶段 性 进展 ， 通 常 与 
局 部 神经 病变 相关 。 微 血管 病变 导致 的 皮层 萎缩 和 
脑室 周围 白质 改变 是 头颅 影像 最 常见 的 表现 。 与 AD 
相 比 ， 血 管 性 痴呆 病程 更 短 、 发 病 更 早 ， 但 二 者 经 
常 共 存 GRO TESI). mE hi AD X 
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图 182-1 阿尔 茨 海 默 病 的 显 拆 病理 学 。 
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A 182-1 痴呆 症 的 患 病 率 估计 


HR Su 
0.5%-1% 


2% 一 4% 
6% ~ B% 


100 岁 后 发 病 率 稳定 或 下 降 
“ 较 低 的 数字 反映 了 中 度 至 重度 痴呆 的 患 病 率 





现 相 似 ， 但 皮层 下 定 状 、 闫 繁 纠 视 、 对 抗 精神 病 药 
物 的 敏感 性 和 波动 性 症状 通常 能 够 对 二 者 进行 鉴别 
(图 182-3)。 酒 精 相 关 性 痴呆 也 很 常见 (HE 182-1) 。 


临床 表现 


痴呆 总 是 与 认 知 障碍 和 功能 障碍 相关 ， 然 而 视 
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图 182-2 ”阿尔 茨 海 默 病 的 危险 因素 。 


觉 空间 障碍 和 行为 障碍 也 很 常见 。 早 期 表现 多 样 ， 
取决 于 痴呆 类 型 、 疾 病 阶段 、 主 动 求 医 和 某 种 症状 
的 文化 耐 受 。 记 忆 和 语言 障碍 表现 为 掌握 新 知识 困 
ME (学 习 能 力 障碍 )、 获 取信 息 困 难 〈 命 名 或 找 词 
困难 ). 个 人 间断 记忆 障碍 (遗忘 ) ,识别 和 描述 障碍 ， 
并 且 陈 述 记 忆 力 (是 什么 ) 较 程 序 记 忆 力 (怎么 样 ) 
损害 程度 更 大 。 一 般 很 少 用 复杂 的 句子 结构 ， 而 听 
力 理解 和 社会 交流 常 保 留 。 视 觉 空间 障碍 表现 为 不 
认识 熟人 、 在 熟悉 的 环境 中 迷路 和 三 维 空间 缺陷 。 
行为 症状 几乎 常见 , 通常 引起 家 属 关 注 和 抑 怨 。 
无 法 去 解决 这 些 症 状 与 公共 体制 紧密 相关 。 早 期 出 
现 人 格 改变 , 包括 主动 性 减少 (如 淡漠 . 社会 退缩 )、 





ERIT 
BEGE (2,3) 


长 期 使 用 抗 炎 药 物 、 
BACK REL 





上 多巴胺 
Down 综合 征 家 族 史 


JIN A CRA Lc 


19 号 染色 休 
UGA E (54,54) 





失控 (不 适当 的 性 行为 和 语言 ) 和 以 自我 为 中 心 ( 任 
性 和 小 气 )。 焦 虑 极为 常见 ， 常 在 疾病 进展 时 恶化 。 
它 包 括 语言 (25%) Ra (30%) 的 攻击 和 非 攻 
击 行为 ， 如 漫游 (25% ~ 50%), xh STA 
倦 紧密 相关 ， 尤 其 当 漫 游 也 出 现时 。 

RAM KAGE AIDE 【 常 早 期 出 现 ，AD 和 血 
PEPER He up). ZA (偷盗 妄想 、 不 信任 )、 幻 
觉 ( 常 为 视 幻觉 ， 尤 其 在 路 易 体 痴呆 中 常见 )、 睡 
眠 障碍 (KIR, MERERI). 

在 痴呆 早期 ， 功 能 障碍 和 认 知 测试 可 能 不 完全 
相关 。 虽 然 早 期 测试 有 缺陷 ， 但 个 体 可 能 在 多 方面 
功能 良好 。 缺 陷 的 比率 与 具体 类 现 因 个 体 而 异 。 首 
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先 出 现 日 常 基本 生活 能 力 受 损 ， 如 理财 、 开 车 、 使 
用 电话 .服药 .坚守 岗位 。 最 终 大 部 分 基本 技能 缺失 ， 
ROO FE. 修饰 、 穿 衣 、 吃饭 和 梳洗 (日 常生 活 能 力 )。 
鉴别 诊断 


记忆 无 明显 下 降 的 轻微 记忆 障碍 定义 为 轻 度 


在 黑 质 和 其 他 脑 干 核 、 皮 层 均 发 现 路 易 体 


认 知 障碍 (mild cognitive impairment, MCI). ($ 
精神 状态 检查 量 表 (Mini Mental State Examination, 
MMSE) 评分 在 24 ~ 30 分 之 间 的 这 些 患 者 处 于 痴 
呆 的 前 期 ， 每 年 约 15% 进展 为 痴呆 综合 征 。 然 而 ， 
其 他 则 保持 稳定 或 随 着 时 间 连 渐 恢复 ，。 

在 单纯 遗忘 综 合 征 中 ， 仅 有 短期 记忆 障碍 而 无 
其 他 的 认 知 障碍 【如 酒精 遗忘 综合 征 )， 而 讶 万 状 
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原 发 性 退行 性 痴呆 

Wes (Pick 病 ) 

UL Se gi AE (Lf 

AiE 

神经 疾病 相关 性 痴呆 

DETTE LW CM RRR FRE BUS) 

及 金森 病 相 关 痢 呆 (患者 的 20% 一 60%) 

正常 颇 压 脑 积 水 〈 和 痴呆 、 尿 失禁 、 共 济 失 调 ) 

SESE RH COC. Bae RPT) 

头 外 伤 (MR AR) 

慢性 硬 戏 下 血肿 、 中 枢 神经 系统 血 符 炎 、 狼 疮 

Witt Wi vu 

感染 性 痴呆 

神经 梅毒 、Lyme #4, HIV 

病毒 、 寡 生 虫 、 细 菌 、 真 菌 性 脑 异 炎 或 脑 炎 

脑 炎 后 痴呆 (尤其 是 净 痣 性 脑 炎 后 ) 

BLZ HE RR oC RC 

ABIDE CINE PRETERI, (045 SEEN (CID), 
变异 CID( RATE) 和 kuru] 

其 他 疾病 相关 性 痴呆 

酒精 相关 性 痴 果 (Korsakoff 综合 征 ) 

甲状 腺 和 肾上腺 疾病 

维生素 缺乏 状态 【维生素 B,、 烟 酸 或 维生素 BO 

代谢 紊乱 (透析 性 痴呆 、 肝 性 脑病 、 高 钙 血 症 , MUN YS RE. 
WARE. RERE) 

药 源 性 【镇静剂 、 抗 高 血压 药 、 心 胜 药 物 、 麻 醇 药 品 、 抗 





态 表现 为 意识 和 注意 力 水 平 下 降 伴 随 症 状 波动 US 
管 痴呆 的 大 多 数 症 状 也 出 现 )。 

精神 发 育 退 谐 是 一 种 与 管 力 障碍 相关 的 发 育 障 
碍 ， 并 不 一 定 影 响 记 忆 。 假 性 痴呆 与 精神 疾病 导致 
的 认 知 障碍 有 关 ， 如 抑郁 症 ， 这 通常 表现 为 注意 力 
下 降 或 量 表 评 分 低 。 最 后 ， 感 觉 性 失语 易 和 痴呆 相 
混淆 ， 因 为 智能 测验 评分 下 降 出 现在 智能 损害 之 后 。 

值得 注意 的 是 ， 许 多 这 些 疾 病 与 痴呆 相关 : 
例如 ， 年 轻 的 Down 综合 征 患 者 有 极 高 风险 发 展 为 
AD ， 假 性 痴呆 和 MCI SRR STA. WEE 


疾 果 的 常见 并 发 症 之 一 。 
诊断 方法 


为 了 早期 发 现 症状 和 重要 功能 障碍 ， 详 细 的 
病史 和 可 靠 的 检查 至 关 重 要 。 侧 重 于 神经 检查 的 全 
面 碍 体 是 初期 工作 的 重要 部 分 。 认 知 功能 测试 有 
助 于 评估 缺陷 和 监测 进展 ， 如 MMSE 评分 量 表 或 
Blessed 定向 力 - 记忆 力 - 注意 力 测 试 。MMSE 评分 
量 表 被 广泛 应 用 ， 便 于 操作 ，65 岁 以 上 的 新 发 患者 
均 应 得 查 。 具 有 6 年 级 以 上 文化 水 平 的 患者 评分 低 
于 24/30 应 引起 重视 。 画 钟 试验 是 另 一 种 简易 测试 
痴呆 的 方法 ， 尤 其 适用 于 AD。 当 认 知 测试 和 功能 
评估 异常 时 ， 当 高 度 怀疑 一 位 高 智商 个 体 有 早期 痴 
呆 尽 管 正 规程 序 评 估 MMSE 正常 时 ， 或 者 如 果 轻 度 
异常 发 生 于 以 下 个 体 : 低 智 商 或 受 教育 有 限 、 不 慌 
英语 、 少 数 民 族 或 者 种 族 ， 均 应 考虑 进行 神经 心理 
学 评估 或 求助 于 专业 人 员 。 

诊断 目的 就 是 排除 痴呆 以 外 的 疾病 ， 确 定 可 
Wye (13%) (如 NPH、 维 生 素 B,, 和 叶酸 缺 
Za 甲状 腺 疾病 ， 精神 疾病 ) 或 者 区 分 某 种 痴呆 综 
MIE (XE 182-2)。 常 规 检查 包括 全 血细胞 计数 和 分 
J, HL, MS, a, RRA. WE. BP 
能 、 甲 状 腺 功能 、 维 生 素 B, 和 叶酸 水 平 、 尿 常规 
和 梅毒 血清 学 。 需 要 时 可 考虑 进行 沉降 率 、HIV 检 
测 、 胸 部 X 线 、24 小 时 尿 重金 属 测定 、 毒 物 第 查 、 
Mime. RHET. NRI (EEG)、 功 能 影 
像 、 莱 姆 滴 度 、 内 分 启 检 验 【除了 甲状 腺 ) 和 类 风 
湿 检 查 。80 岁 以 上 患者 没有 相应 的 症状 和 体征 、 阁 
病 发 作 或 步 态 异常 ， 为 避免 被 忽视 ， 所 有 新 发 病例 
都 应 进行 神经 影像 学 检查 。 如 患者 能 接受 ， 首 选 磁 
共振 成 像 (MRI)。 如 怀疑 转移 性 癌症 、 中 枢 神 经 系 
统 (CNS) 感染 、 梅 每 、 脑 积 水 、55 岁 前 痴呆 、 快 
速 进展 性 痴呆 、 免 症 抑 制 及 CNS in 3e, METER 
HEF Hl, EEG 可 能 有 助 于 鉴别 座 万 状态 与 痴呆 ， 诊 
eS (CID), Hew RE. MATA, THRE 
影像 学 p 如 单 光子 发 射 计算 机 断层 扫描 (SPECT). 
正 电 子 发 射 断层 扫描 (PET)、 磁 共振 波谱 分 析 ] 有 
助 于 鉴别 疑难 病例 的 痴呆 类 型 。 功 能 评分 量 表 (如 
功能 性 活动 问卷 ) 有 利于 阐明 障碍 ， 评 估 对 干预 的 
反应 。 心 理 评 估 应 探讨 患者 的 个 人 问题 (如 安全 性 
和 目前 的 生活 状况 、 精 神 合 并 症 )、 监 护 人 问题 (如 
社会 关系 程度 、 抑 郁 表现 、 经 济 需求 ) 和 生活 环境 


1822 fu sib 
SUR ERU 
piger EUER, EITEM 
早期 即 有 明显 的 记忆 保留 障碍 
70 岁 后 起 病 ， 不 伴 有 定位 体征 或 步 态 异 
党 
TERR op i RR 
识别 和 描述 困难 
路 易 体 痴呆 ”早期 执行 功能 障碍 重 于 记忆 障碍 
一 日 内 症状 波动 
幻 视 
轻 度 帕 金 森 症 ， 对 抗 精神 病 药 敏感 


WB FAW MEACEAH a, ADEM. UAE, fx 
社会 行为 

奇异 行为 ,语言 刻板 如 “让 我 去 ,让 我 去 ” 

视觉 空间 能 力 保留 


Hie Poe MAAAR, wohe, S 
记忆 障碍 
Mi, now 
神经 症状 : 帕 金 森 病 、 共 济 失 调 、 
Wt 
晚期 可 出 现 明显 的 言语 困难 


问题 (家庭 安全 、 被 动 关注 )。 


处 理 和 治疗 
最 佳 治疗 


最 适宜 的 系统 治疗 是 要 求 认 识 到 患者 和 看 护 人 
双方 的 需求 。 主 要 目的 是 确保 患者 与 家 庭 的 安全 ， 
改善 患者 和 看 护 人 的 生活 质量 ， 最 终 防 止 看 护 人 倦 
E. RAK, RARE MMR, AH 
和 探讨 行为 与 精神 合并 症 ， 以 及 优化 功能 适应 性 。 
对 看 护 人 来 说 ， 应 认识 到 其 情感 、 物 质 和 经 济 支持 
的 需求 ， 仔 细 监 测 其 是 否 存在 抑郁 (发生 于 大 约 
50% 的 隔离 看 护 者 )。 寻 求 团 体 Cin Bir Seit AA 
协会 ) 的 支持 或 法 律 援助 是 非常 有 益 的 。 


抑 禾 痴呆 综合 征 


HIV/AIDS fii^ 


182* X # 1265 


起 病 相 对 突然 ， 阶 段 性 或 波动 性 进展 
卒中 史 、 商 血压 、 糖 尿 病 

局 部 神经 症状 或 体征 

情感 不 稳定 、 抑 邦 

人 格 相对 保留 的 山体 疾病 


记忆 、 注 意 力 障碍 ， 不 伴 有 失语 症 、 
IME. KALE 

BRI, 缺乏 激情 ， 及 其 他 抑 邦 的 植物 
神经 系统 症状 

夸大 记忆 障碍 ， 与 测试 结果 不 匹配 

认 知 随 抑郁 而 变化 

壕 忘 ， 精 神 运 动 性 迟缓 ， 解 决 问题 的 
AE ASE, EIU 

Meter, mm, Jk, BE 
射 元 进 、 额 叶 释放 征 

年 龄 < ss 岁 


{ 假 性 痴呆 ) 


WE (SHREK) 急性 或 亚 急性 起 病 


意识 和 注意 力 视 宕 

病程 波动 

思维 混乱 

身体 疾病 

已 有 痴呆 的 患 者 精神 状态 改变 





初期 治疗 策略 包括 尽量 减轻 或 逆转 认 知 症状 
的 减退 ， 阻 止 疾病 进展 ， 优 化 代 偿 功能 。 在 一 些 病 
例 ， 需 要 特殊 的 治疗 方法 来 逆转 潜在 的 疾病 进程 
(如 维生素 Bi; 或 甲状 腺 替代 )。 然 而 在 大 多 数 病 
例 ， 最 佳 方案 就 是 尽量 减轻 病理 生理 学 功能 障碍 。 
在 AD 中 ，{ 胆 碱 能 功能 障碍 ) 谷 氨 酰胺 能 的 过 度 
活 蹊 及 异常 淀粉 样 蛋白 沉积 被 作为 治疗 的 靶 标 。 增 
加 胆 碱 能 活性 的 措施 包括 提高 前 体 QR BRAR) 数 
量 来 增加 乙酰 胆 碱 (Ach) 的 产生 ， 应 用 胆 碱 能 激 
zm (当前 不 可 用 ) 来 模拟 Ach 的 作用 ， 用 胆 碱 本 
酶 抑制 剂 延长 突 触 的 作用 时 间 (图 182-4)。 后 者 
最 为 有 效 ， 也 可 以 应 用 大 量 的 抗 胆 碱 栈 琵 药 来 增 
加 胆 碱 能 水 乎 (Æ 182-3)。 这 些 药物 对 非 AD K 
呆 患 者 同样 有 效 ， 主 要 是 血管 性 痴呆 和 路 易 体 痴呆 。 
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图 182-4 ”阿尔 荧 海 默 病 的 药物 治疗 。 


胆 碱 能 疗法 
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美金 刚 ， 一 种 较 弱 的 谷 氨 酸 门 控 NMDA 受 体 通道 
持 抗 剂 ， 已 被 证 实 能 够 改善 中 至 重度 AD 的 功能 。 
为 了 防止 记忆 形成 中 过 度 活跃， 通过 防止 兴奋 性 毒 
素 损害 而 减缓 疾病 的 进展 也 是 有 用 的 。 

其 他 有 和 希望 的 治疗 方法 包括 基因 替代 疗法 、 组 
织 移植 、 抗 淀粉 样 重 白 疫苗 注射 以 及 干扰 淀粉 样 变 


10mg, 4%&/ H 
Smg，1 次 /日 
L5mg, 2iX / A 


4mg，2 次 /日 





每 日 120 ~ 160mg 
每 日 10 mg 
fH 6 ~ 12mg 


8 一 I2mg. 2%&/ H 


性 药物 的 应 用 (图 182-5 ， 彩 图 182-5). 

阻止 疾病 进展 的 策略 还 包括 控制 危险 因素 ( 治 
疗 高 血压 及 糖尿 病 、 预 防 卒 中 )、 积 极 处 理 潜在 的 
医学 原因 、 用 脑 分 流 术 引 流 正常 压力 的 脑 积 水 (此 
法 也 可 能 会 逆转 症状 )。 此 外 ， 还 有 一 些 证 据 有 限 
的 方法 ， 如 应 用 抗 氧 化 剂 (维生素 E、 银 杏 、 司 来 


dX. — — 并 可 导 
V REDIT 


维持 起 始 剂量 1 一 3 a 
最 低 


与 他 克 林 、 多 奈 哌 齐 、 加 兰 他 敏 相似 的 副 
反应 : Éi. Rit, (ung 


39 (65 HH MER HO 4 4h. SA HY TS EA 
增加 乙酰 胆 碱 的 释放 


图 182-5 MURR PTE HEH. 
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Wie PE a ER 


吉 兰 )、 非 类 固 醇 类 抗 炎 药 、 降 低 高 半 胱 氮 酸 及 应 
用 其 他 神经 保护 类 药物 ( 乙 栈 肉 毒 碱 )， 对 治疗 进 
展 性 痴呆 都 是 有 帮助 的 。 然 而 ， 目 前 仍 没有 足够 的 
证 据 来 使 我 们 常规 地 推荐 以 上 药物 ， 而 且 一 些 相对 
无 毒 的 药物 (如 维生素 E) 的 安全 性 也 在 讨论 中 。 
加 强 中 枢 神经 系统 功能 (或 促进 代 偿 机 制 ) 的 
策略 包括 峻 激素 替代 疗法 《有 助 于 延 级 绝经 后 妇女 
发 生 AD)、 应 对 技能 训练 (尤其 对 非 进展 性 或 进展 


ty j 
y E 


缓慢 的 痴呆 )， 以 及 消除 可 干扰 认 知 功能 的 药物 如 
抗 胆 碱 能 药 和 茶 二 氮 草 类 药物 CHE 182-2)。 
BARTER (MERE) 症状 的 治疗 通常 是 治疗 的 主 
要 焦点 ， 因 为 许多 与 疾 采 有 关 的 发 病 (在 患者 和 看 
护 人 ) 都 与 这 些 症 状 有 关 ， 这 些 症状 包括 抑郁 、 精 
神 激 动 、 精 神 病 、 失 虐 及 话 亡 。 谨 慎 的 医学 评估 是 
必要 的 第 一 步 ， 尤 其 是 精神 状态 的 急性 改变 、 新 发 
或 加 重 的 精神 病 、 或 是 精神 激动 加 剧 。 当 我 们 觉得 
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框 182-2 ”常见 抗 胆 碱 能 药 

抗 帕 金森 类 药物 (ILHE. ER) 

三 环 类 抗 抑 都 药 OCD FE PR) 
传统 抗 精神 病 药 (尤其 是 低 效 的 药物 ) 
非典 型 抗 精神 病 药 (区 其 是 氧 氨 平和 奥 氨 平 ) 


ier RAR RA ERE, NH) 

其 他 (PHT, ERT. IT. ROK, MALF, 
RBA MPT) 

HATRA (AH) 


新 的 或 者 进展 中 的 疾病 得 到 了 恰当 诊断 时 ， 就 可 以 
尝试 针对 症状 的 干预 治疗 。 

对 于 精神 病 患者 ， 在 没有 痛苦 或 危险 的 情况 下 
使 患者 保持 冷静 及 转移 其 注意 力 可 能 是 必需 的 。 尽 
管 非典 型 抗 精神 病 药 很 快 成 为 我 们 的 所 选 药物 ， 但 
氟 哌 喧 醇 由 于 其 较 少 的 副作用 、 已 证 实 的 有 效 性 
及 价格 低廉 仍然 是 老年 患者 用 药 的 很 好 选择 ( 表 
182-4)。 立 位 时 左 和 抗 胆 碱 能 效应 是 传统 抗 精 神 病 
药 和 新 一 代 药物 的 潜在 问题 。 

诊断 抑郁 的 标准 应 保持 在 一 个 较 低 的 阅 值 ， 因 
为 抑郁 很 常见 ， 并 可 以 加 剧 认 知 症状 和 全 身 功 能 的 
恶化 。 使 患者 保持 自主 性 ， 给 予 支持 性 的 忠告 ， 鼓 
励 患 者 做 他 喜欢 的 活动 都 是 有 益 的 干预 方法 。 选 择 





非典 型 药物 “适用 证 优点 
LL 精神 激动 、 精 神 病 











研究 充分 ， 一 般 耐 受 性 好 


见 ， 催 乳 素 升 高 2 次 /日 
奥 氮 平 Br, WM. - 些 患 者 体重 会 增加 ， 可 以 用 ”体重 增加 ， 高 血糖 ， 2.5 — 10mg, 
精神 激动 可 溶性 片 剂 抗 胆 碱 能 效应 1 次 /日 
we EF Hit. FPP, MERGET ARRIE ， 镇 静 ， 剂 晤 复杂 12.5 一 200mg, 
失眠 症 非 抗 胆 碱 能 药 2 次 /日 
PHM 精神 病 、 精 神 激 动 低 镇 静 作 用 ， 体 重 增加 QT 间 期 延长 20 — 60mg. 
2 次 /日 
RAF 顽固 性 精神 病 使 用 于 由 金森 病 起 者 SU, PGA a, 12.5 — 300mg, 
( 非 一 线 用 药 ) 高 度 抗 胆 碱 能 效应 1 次 /日 
SN Oe RE 精神 激动 、 精 神 病 、 ”研究 最 为 充分 ， 在 老年 人 中 有 EREN (尤其 是 静 05 — 2mg， 
mir 很 好 的 耐 受 性 ， 较 少 副 反应 ， — 坐 不 能 )， 长 期 使 用 会 1 一 2 次 /日 


价格 低廉 ， 有 许多 种 剂型 


性 S- 卷 色 胺 再 摄取 抑制 剂 是 首选 的 药物 治疗 ， 但 不 
要 使 用 帕 罗 西 洒 ， 因 为 它 有 抗 胆 碱 能 的 作用 。 

对 于 精神 激动 的 患者 ， 应 当 以 直接 但 却 冷静 的 
方式 对 待 〈 而 不 是 与 他 争论 )， 重 新 定向 考虑 是 什 
么 导致 患者 失常 对 我 们 来 说 很 有 帮助 。 如 果 需 要 的 
话 ， 应 该 先 对 特殊 情况 进行 药物 治疗 《如 在 抑郁 的 
痛 景 下 对 精神 激动 给 予 抗 抑郁 治疗 )。 非 特异 性 抗 精 
神 激动 药 包括 抗 精神 病 药 、 抗 惊厥 药 、 苯 二 人 氨 草 类 、 
曲 唑 酮 及 丁 螺 酮 。 胆 碱 酯 酶 抑制 剂 对 这 些 症状 及 其 
他 次 要 症状 可 能 有 效 ， 如 果 还 没 应 用 的 话 应 该 考虑 
应 用 。 尽 管 人 们 预计 抗 精 神 病 药 可 能 会 有 效 ， 但 由 
于 它 可 能 会 增加 老年 痴呆 患者 的 卒中 危险 ， 所 以 对 
该 药 的 应 用 还 在 观察 之 中 。 尽 管 曲 唑 酮 和 哮 硫 平 均 
可 引起 立 位 时 左 ， 但 低 剂量 的 曲 唑 酮 ( 按 需 要 每 6 
小 时 25mg) 或 者 唑 太平 【 按 需 要 每 6 小 时 12.5 ~ 
25mg) 有 较 好 的 耐 受 性 ， 并 且 效 果 较 佳 。 因 为 葵 二 
氮 草 类 可 能 会 引发 共 济 失调 、 加 重 记忆 障碍 和 去 抑 
制 状态 ， 所 以 在 这 一 人 群 中 应 当 谨 慎 使 用 。 

在 安全 、 光 线 充足 的 环境 中 ， 可 以 评价 痴呆 ; 
在 复杂 环境 中 ， 如 网 格 图 案 的 地 板 上 ， 能 够 确定 患者 
是 否 焦虑 或 不 安 。 对 于 失 荆 定 的 治疗 ， 应 当 指导 患者 
及 其 看 护 人 学 会 睡眠 保健 法 ， 还 要 考虑 它 是 不 是 其 他 
疾病 (如 抑郁 症 ) 的 一 个 表现 。 要 避免 使 用 可 导致 串 
者 发 生 共 济 失调 和 记忆 缺失 的 葵 二 氨 草 类 药物 及 产生 





TRE 剂量 范围 
老年 人 中 锥 体外 系 症状 常 0.25- 2mg. 
















导致 迟 发 性 运动 障碍 





* 除 氟 哌 陡 醇 外 ， 所 有 以 上 药物 都 存在 潜在 的 立 位 是 磋 和 价格 虹 贵 的 问题 


抗 胆 碱 能 效应 的 莱 海 拉 明 。 如 果 需 要 的 话 可 以 考虑 
应 用 曲 唑 酮 (25 ~ 100mg) REME (25 ~ 50mg)。 
Meal (5 一 10mg) 或 右 优 匹克 隆 (2 一 3mg) 短期 
应 用 可 能 有 效 。 


避免 治疗 错误 


两 种 常见 的 治疗 错误 为 : 忽视 了 看 护 人 的 需要 ， 
以 及 没有 识别 出 痴呆 患者 突然 出 现 精 神 状态 改变 时 
表现 出 的 论 妄 。 此 外 ， 还 有 一 些 可 以 避免 的 错误 ， 
包括 未 能 识别 可 治疗 的 疾病 (如 抑郁 症 )， 以 及 没 
有 将 抗 胆 碱 能 药物 Const) 的 作用 降 到 最 低 。 


AD 是 最 为 常见 、 进 展 最 快 的 痴呆 性 疾病 ， 对 
于 它 的 治疗 性 研究 进展 非常 迅速 。 抗 淀粉 样 蛋白 疫 
苗 、 分 泌 酶 抑制 剂 、 抗 炎 药 及 一 些 特效 增强 记忆 的 
MEM ST, PERS AGE. TERETE 
强大 脑 处 理 异常 蛋白 能 力 的 治疗 策略 同时 ， 人 们 也 
在 研究 应 用 基因 控制 及 外 科 植 人 技术 。 随 着 治疗 领 
域 的 进展 ， 对 早期 检测 方法 的 精确 性 需求 也 越 来 
越 重要 ， 同 时 寻找 一 种 对 阿尔 茨 海 默 病 (及 其 他 
退行 性 痴呆 ) 可 靠 且 安 全 易 操 作 的 筛选 检查 被 优 
先 考 虑 。 目 前 ， 最 有 前 景 的 是 功能 成 像 、 生 物 标 
志 物 及 基因 检测 技术 。 
( 刘 业 松 译 元 小 冬 校 ) 
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预先 指导 


引言 


预先 指导 (advance directives ) 是 详细 说 明 个 体 临终 治疗 选择 和 在 个 体 丧 失 决策 能 力 时 指定 代理 决策 
人 的 文件 。 预 先 指 导 的 主要 目标 包括 生前 遗嘱 、 卫 生 保 健 代理 人 形式 等 ， 是 为 当 患者 丧失 沟通 能 力 时 ， 提 
升 对 患者 治疗 选择 的 尊重 。 尽 管 15 年 前 就 已 颁布 了 提高 预先 指导 应 用 的 联邦 法 律 ， 但 在 成 年 人 中 的 低 完成 
率 表明 一 个 事实 一 一 在 一 项 先前 的 研究 中 特别 指出 患者 希望 同 医生 共同 讨论 预先 指导 。 


背景 


20 世纪 60 年 代 生 命 支持 治疗 的 迅速 发 展 ， 如 
心肺 复苏 、 机 械 通气 、 血 液 透析 等 ， 不 仅 延 长 了 串 
者 的 生命 ， 也 延缓 了 无 法 治愈 患者 的 死亡 时 间 。 在 
过 去 的 三 十 年 间 ， 有 3 个 处 于 永久 植物 状态 的 年 轻 
女士 一 一 70 年 代 的 Karen Ann Quinlan, 80 年 代 的 
Nancy Cruzan 和 90 年 代 的 Terri Schiavo 一 一 成 为 美 
国人 关于 临终 关怀 核心 问题 的 典型 范例 ， HENCE 
死亡 而 失去 沟通 能 力 的 患者 无 力 决定 治疗 方式 的 
时 候 ， 正 在 通过 她 们 不 想 使 用 而 正在 被 使 用 的 医 
学 手段 来 维持 生命 。 这 些 女性 引发 的 法 律 争论 已 
经 帮助 巩固 濒危 患者 的 生存 权力 ， 或 通过 先前 表 
达 她 们 的 意愿 ， 自 己 决定 她 们 的 医学 决策 ， 或 通 
过 代理 人 表达 。 尊 重 患者 自主 权 的 原则 是 重视 串 
者 决策 能 力 的 独立 性 ， 这 个 原则 现 已 在 卫生 保健 
系统 中 达成 共识 。 

与 论 认 为 有 能 力 的 患者 应 有 权 决 定 他 们 自 
己 的 医疗 决策 ， 甚 至 加 速 死 亡 进程 的 决策 ， 这 在 
Quinlan, Cruzan 和 Schiavo 病例 前 就 已 经 在 医学 与 
法 律 上 达成 了 一 致 。 然 而 ， 正 如 这 些 妇女 ， 停 用 生 
命 支持 治疗 将 影响 到 这 些 失去 决策 能 力 从 而 不 能 给 
予 正式 应 允 的 患者 的 生命 。 痴 果 所 致 的 认 知 能 力 损 
害 、 谎 亡 和 严重 疾病 ， 使 他 们 不 能 正确 了 解 他 们 的 
be. BUM AY AMR Jesi, 
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由 这 些 妇女 的 病例 导致 的 结果 是 建立 了 为 丧失 
能 力 患 者 进行 医疗 决策 的 伦理 法 则 ， 并 提供 了 支持 
预先 指导 发 展 的 法 律 基础 。 在 Quinlan 病例 的 决议 
中 ， 法 庭 支持 了 她 父母 对 基于 伦理 原则 的 “替代 决 
定 ” 的 权利 ,这 意味 着 他 们 能 最 好 地 表达 出 Quinlan 
女士 在 意识 清醒 时 将 做 出 的 决定 。 这 个 决议 被 认为 
是 使 用 了 决策 代理 人 ， 通 常 为 配偶 或 直系 亲 届 ， 能 
在 患者 无 能 力 表达 时 还 能 充分 表达 患者 的 自主 决 
策 。 医 生 要 求 决 策 代 理 人 去 考虑 患者 先前 所 做 的 有 
关 各 种 处 置 选择 的 决策 ， 或 在 未 明确 给 予 指导 时 为 
患者 的 权益 作出 最 优化 的 判断 。 

Quinlan 病例 显示 出 无 能 力 患者 需要 通过 所 爱 
的 人 表达 她 们 的 治疗 意愿 。 相 应 的 ， 患 者 拥护 把 预 
先 指导 作为 一 种 在 患者 失去 决策 能 力 之 前 确定 治 
疗 选择 、 并 指定 决策 代理 人 的 机 制 。 在 Cruzan 病 
例 中 ,联邦 最 高 法 院 的 判决 通过 规定 州 政府 为 无 能 
力 患者 建立 必要 的 .“ 明 白 可 信 ” 的 证 据 标 准 ， 对 
预先 指导 的 应 用 起 到 了 推动 作用 。 基 于 此 项 决议 ， 
所 有 的 州都 有 了 使 预先 指导 作为 满足 他 们 证 据 标 
准 的 机 制 。 

Terri Schiavo 病例 在 全 国 范围 内 得 以 大 力 宣传 ， 
以 提醒 公众 预先 指导 在 临终 决策 中 的 重要 性 。 如 果 
Schiavo 女士 曾 签 订 过 生前 遗嘱 或 正式 指定 她 的 丈 
夫 或 父母 作为 她 的 健康 代理 人 的 话 ， 可 能 就 会 避免 
长 时 间 的 法 律 意 义 上 的 争论 。 


定义 和 法 律 事宜 


完善 的 预先 指导 中 两 个 最 基本 的 内 容 是 生前 遗 
嘱 和 健康 代理 人 文件 ( 卫生 保健 代理 人 )。 生 前 遗嘱 
中 提供 了 当 患 者 失去 决策 能 力 或 疾病 末期 或 永久 植 
物 状态 时 关于 患者 临终 关怀 治疗 选择 的 一 般 的 和 特 
定 的 信息 。 生 前 遗嘱 可 能 表明 一 个 人 希望 避免 接受 
那些 未 详尽 说 明 而 被 患者 认为 特别 的 “特殊 方法 "。 
另 一 些 生前 遗嘱 提供 了 从 机 械 通气 到 抗生素 应 用 的 
治疗 决策 的 清单 ， 并 由 患者 指明 他 们 是 否 愿 意 接受 
各 项 治疗 。 

虽然 生前 遗嘱 可 能 提供 理解 患者 关于 心肺 复苏 
等 治疗 选择 的 相关 信息 ， 但 如 果 患 者 希望 避免 采取 
心肺 复苏 的 方法 ， 医 生 必 须 有 单独 的 不 使 用 复苏 术 
的 医嘱 。 

卫生 保健 代理 人 形式 指定 当 患 者 无 能 力作 出 决 
定时 作为 代理 决策 人 的 个 体 ， 如 果 最 初 的 代理 人 无 
效 ， 这 种 形式 还 可 以 包含 替代 者 。 在 伦理 和 法 律 上 
医师 有 就 关于 患者 采取 的 任何 医学 措施 与 健康 代理 
人 进行 沟通 的 义务 ， 得 到 他 们 的 应 人 多。 生前 遗嘱 的 
范围 常常 被 局 限 在 决定 临终 治疗 ， 而 卫生 保健 代理 
人 的 责任 扩展 到 考虑 所 有 的 治疗 。 卫 生 保 健 代 理 人 
的 决策 权 仅 适合 于 医疗 决策 ， 当 患者 病人 谊 盲 时 的 
经 济 决 定 权 应 由 其 他 文件 授权 。 

患者 可 能 有 完整 的 生前 遗嘱 、 卫 生 保健 代理 人 
或 预先 指导 。 生 前 遗嘱 和 卫生 保健 代理 文件 的 签署 
需要 有 见证 人 ， 应 做 公证 。 预 先 指导 不 需要 律师 的 
协助 。 除 非 患者 特别 指示 或 不 管 任何 时 候 在 患者 清 
醒 的 情况 下 做 出 改变 ， 预 先 指导 不 会 失效 。 各 个 州 
之 间 预 先 指导 的 法 律 规 范 各 不 相同 ， 因 此 患者 在 完 
成 签署 指导 时 要 符合 当地 的 法 律 。 一 个 州 的 预先 指 
导 可 能 在 另 一 个 州 内 是 非法 的 。 一 些 州 从 其 他 的 州 
借鉴 预先 指导 的 经 验 ， 还 有 一 些 州 一 直 依 从 其 他 州 
的 法 律 。 另 外 ， 一 些 州 并 没有 提供 关于 外 州 预先 指 
导 合法 性 方面 的 明确 指导 。 

尽管 使 用 州 政府 认可 的 表格 形式 的 确 比 其 他 书 
面 文件 及 医师 关于 患者 治疗 选择 讨论 的 综合 意见 更 
具 优 点 ， 一 个 不 能 满足 各 种 法 律 手续 的 书面 指导 仍 
能 帮助 指导 做 出 临终 治疗 决策 。 这 个 文件 可 作为 串 
者 关于 生命 支持 治疗 意愿 的 最 佳 证 据 。 另 外 ， 在 一 
些 州 ， 患 者 先前 所 做 的 口头 表述 也 具有 法 律 效力 。 

由 国家 临终 关怀 和 姑息 疗法 组 织 (National 
Hospice and Palliative Care Organization) 主办 的 网 
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站 提供 了 关于 预先 指导 的 一 般 信息 和 在 50 个 州 及 
哥伦比亚 区 内 免费 申请 使 用 的 预先 指导 表格 及 完整 
的 说 明 。 患 者 可 以 通过 免费 帮助 热线 解决 关于 预先 
指导 方面 的 问题 ( 见 参 考 文献 )。 图 183-1 是 北 卡 罗 
来 纳 州 使 用 的 预先 指导 样 表 。 


临床 意义 


为 提高 预先 指导 的 完成 率 ， 已 经 采取 了 多 种 措 
施 ， 包括 患 者 自决 行为 法 案 。1991 年 颁布 的 联邦 立 
法 要 求 所 有 接受 联邦 资金 的 卫生 保健 机 构 ， 包 括 医 
院 、 护 理 所 等 ， 如 果 患 者 有 预先 指导 ， 获 得 患者 的 
认可 ， 如 患者 需要 签订 预先 指导 ， 则 帮助 其 完成 。 
不 痒 的 是 ， 立 法 和 其 他 努力 都 没 能 显著 地 提高 完成 
率 一 一 低 于 半数 的 危重 症 患 者 签订 了 预先 指导 。 并 
且 ， 先 前 的 研究 发 现 预先 指导 对 患者 的 临终 生存 质 
量 影 响 甚 微 。 

研究 已 经 证 实 了 限制 预先 指导 应 用 和 影响 临终 
决策 的 几 个 因素 。 在 不 同 种 族 的 人 群 中 预先 指导 的 
完成 率 差 异 很 大 ， 非 洲 裔 美国 人 和 拉丁 美洲 人 制订 
生前 遗 喇 和 指定 临终 决策 代理 人 的 概率 明显 低 于 白 
人 ， 他 们 更 习惯 于 把 家 族 多 数 人 的 意见 作为 他 们 的 
决定 ， 对 卫生 保健 代理 人 单独 作出 决定 感到 不 安 ， 
一 项 法 律 标准 是 强制 他 们 从 他 们 所 爱 的 人 中 选择 一 
位 决策 者 。 

患者 由 于 其 他 不 同 的 原因 而 未 完成 预先 指导 : 
他 们 不 愿意 去 考虑 他 们 的 死亡 ， 他 们 错误 地 认为 完 
成 指导 必须 更 雇用 律师 ， 而 他 们 付 不 起 费用 。 或 者 
他 们 认为 签订 了 指导 会 限制 他 们 的 家 人 为 他 们 的 利 
益 做 出 更 好 决定 的 能 力 。 患 者 还 可 能 错误 认为 预先 
指导 只 是 为 那些 病情 危重 或 年 龄 很 大 的 人 而 做 。 

也 许 限 制 和 影响 预先 指导 的 最 重要 因素 是 当 患 
者 考虑 签订 预先 指导 或 签订 后 缺乏 医生 的 参与 。 任 
何 预先 指导 都 仅 在 患者 、 医 生 和 配合 完成 指导 的 家 
人 之 间 起 作用 。 在 一 项 研究 中 ， 签 订 了 预先 指导 的 
患者 仅 有 12% 在 完成 过 程 中 得 到 了 医师 的 指导 。 大 
多 数 医师 并 不 清楚 他 的 患者 是 否 已 经 有 预先 指导 。 
如 果 医 师 不 就 患者 完成 生前 遗 电 或 指定 代理 人 的 深 
层 动机 进行 沟通 的 话 ， 预 先 指导 就 不 可 能 对 医疗 决 
策 产生 积极 的 作用 。 

有 一 些 以 社区 为 单位 的 项 目 成 功 地 增加 了 预先 
指导 完成 率 。 在 威斯康星 州 的 La Crosse 地 区 ， 一 
个 相对 同 种 族 的 社区 内 ， 制 订 了 关于 卫生 保健 服务 
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图 183-1 生前 遗嘱 示例 
注意 这 是 北 卡 罗 来 纳 州 使 用 的 生前 进 矣 ， 各 州 的 法 律 不 尽 相同 。 
北 卡 罗 来 纳 州 法 定 的 规范 表格 ，N.C. Gen. Stat. § 90-321 
要 求 自然 死亡 的 声明 | 生前 遗嘱 ) 
要 求 自然 死亡 的 声明 
ACE S MW 其 


— —— — BUDE THE. HUoESURIUITF: RR 
errr 了 来 期 并 无 法 医治 时 。 或 我 被 诊断 为 处 于 永久 植物 状态 时 ， 我 不 需要 
MONETA. 我 知道 并 理解 这 个 文件 ， 授 权 区 师 停止 

中 断 特殊 方法 或 人 工 营养 或 水 合作 用 ， 与 我 以 下 钥 述 的 说 明 一 致 : 


【下 列 各 项 内 容 是 我 最 补 的 愿望 ) 
一 当 我 的 痰 病 已 确诊 为 末期 或 无 法 医治 时 ， + “sala 
— RHEW CP LE s p nn Jr 
BR PP LE ae RRR TIRES, uox, 我 的 医师 可 以 停止 或 中 断 人 
工 荐 养 和 /或 水 合作 用 
— “如果 我 的 医师 确定 我 处 于 未 久 植物 状态 ， 我 批准 如 下 
— ”我 的 医 关 可 以 停止 或 中 断 特殊 方法 
除了 停止 或 中 aiaiai 各 和 有 DE, 我 的 医师 可 以 停止 或 中 断 人 
工 营养 和 /或 水 合作 用 
日 期 : 20 年 月 H 








SS, AED 


po. wR TR FER HER T 
. WS SU ECT RS TRAN iN A TP RG ERT (f) 

IER IL RR I Rd hA AIR A. AE n CE] H LE AE P TIT 
AE RUE ee TRE iA, Harm mpm tn. Sedo go 
je EOE BS A PC ML, dur Je; Ey B d ERO ERIT HEIDE, o Je f 
HERR ee: 我 更 进一步 声明 我 现在 没有 任何 反对 声明 者 


证 明 人 
证 明 人 


美国 北 卡 罗 来 纳 州 其 


EX—— — —duuss eA 7 【人 (县 ) 的 公证 人 
HEN __ _ _ 0 ARR) (CERNERET Ur CERE E I A 
— 用 是 他 在 行动 自 TTINA F EA AANS mitt hs 


我 更 进一步 声明 0 0 0 — EISE 
TERT MTF RA STEN A) 签署 上 述 声 明 时 意识 完全 衫 配 ; 
eire edie ng imental C1) Bi Epp ARICA. (2) 他 们 不 知 


MORE 养 院 或 任何 看 护 组 织 的 雇员 。 (4) 他 们 没有 反对 志明 者 的 到 
。 我 进一步 证 明 我 对 声明 的 真实 性 及 得 到 正当 的 执行 感到 满 童 。 


mA RH 


(公证 人 章 ) 
代理 时 限 ; 


的 详细 规定 ， 以 社区 为 单位 的 群体 制订 了 “尊重 选 ”院内 的 临终 医疗 护理 。 

择 ” 倡 议 以 促进 完成 预先 指导 。“ 尊 重 选择 ”计划 在 俄 勒 罗 州 ， 围 绕 着 对 医师 协助 自杀 的 争论 
的 执行 ， 与 患者 的 实际 治疗 决定 和 他 们 先前 签署 的 。 激发 起 公众 对 预先 指导 的 关注 。 一 个 卫生 专业 人 员 
指导 文件 几乎 完全 一 致 地 相关 ， 并 可 能 减少 了 在 医 。 与 患者 的 组 织 倡导 签署 了 一 系列 具有 普遍 性 和 可 


操作 性 的 规范 ， 作 为 一 项 不 管 患 者 的 健康 状况 如 何 
都 应 遵守 的 指导 。 维 持 生 命 治 疗 的 医嘱 (Physician 
Orders for Life-Sustaining Treatment, POLST) 项 目 
是 一 个 关于 临终 治疗 的 规则 ， 它 被 应 用 于 所 有 不 同 
背景 的 患者 ， 但 主要 用 于 疗养 院内 患者 签订 治疗 选 
择 的 文件 ， 大 多 数 俄勒冈 州 的 疗养 院 与 收容 所 都 自 
愿 加 入 到 这 个 项 目 中 。 一 项 研究 显示 ， 任 何 患者 都 
没有 接受 他 们 所 不 愿 进行 的 重症 监护 、 机 械 通气 或 
心肺 复苏 的 治疗 。“ 尊 重 选择 ”计划 和 POLST 项 目 
的 成 功 引 导 了 其 他 州 和 社区 执行 这 些 积极 措施 。 


医师 角色 


患者 重视 医生 对 预先 指导 的 沟通 (HE 183-1). 
先前 的 研究 显示 患者 - 医生 关于 预先 指导 的 讨论 是 
与 患者 满意 度 的 提高 、 临 终 相 关 患 者 恐 己 与 焦虑 的 
降低 、 以 及 患者 对 医师 了 解 他们 意愿 的 信任 感 的 提 
高 相 联系 。 患 者 - 医生 关于 临终 护理 的 沟通 也 提高 
了 患者 签订 预先 指导 的 可 能 性 。 一 项 研究 表明 ， 如 
果 医 师 提 及 预先 指导 的 话 ， 有 13 的 患者 愿意 讨论 
这 个 问题 ， 研 究 指出 除非 医生 首先 谈 起 这 个 问题 ， 
否则 很 多 患者 不 愿 完成 预先 指导 。 

其 实 医 生 有 很 多 机 会 与 患者 讨论 预先 指导 ， 包 
括 日 常 的 接 诊 ， 或 当 患者 的 健康 状况 发 生 改 变 ， 例 
如 患 病 需 要 住院 治疗 时 。 尽 管 患者 可 能 会 认为 医生 
和 他 谈论 预先 指导 是 医生 认为 他 将 死亡 ， 从 而 感到 
疏 惧 ， 但 在 医生 办 公 室 内 讨论 这 个 问题 对 尚未 患 绝 
症 的 患者 来 说 看 起 来 更 理性 。 


避免 错误 


医生 关于 预先 指导 可 能 犯 下 的 最 大 错误 是 没有 
询问 患者 是 否 已 签订 了 预先 指导 。 患 者 可 能 没有 告 
知 医 生 他 们 已 签订 了 预先 指导 ， 如 果 医 生 不 问 起 ， 
他 们 可 能 不 会 讨论 他 们 制订 生前 遗 喝 和 指定 卫生 保 
健 代理 人 的 动机 。 除 非 医生 知道 指导 的 存在 ， 和 否则 
这 种 指导 不 会 对 临终 治疗 产生 任何 影响 ， 如 果 医 生 
能 利用 患者 制订 预先 指导 的 机 会 来 更 多 地 了 解 他 们 
临终 治疗 目标 和 选择 ， 将 产生 更 大 影响 。 

另 一 个 医生 和 患者 同样 犯 的 错误 是 认为 生前 
遗嘱 提供 关于 临终 治疗 选择 的 说 明 ， 包 括 是 否 使 
用 心肺 复苏 。 患 者 不 愿 用 心肺 复苏 ， 医 生 必 须 签 
署 一 份 说 明 患 者 的 选择 和 决定 能 力 的 文件 ， 医 生 
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. 询问 患者 是 否 已 签订 预先 指导 【生前 遗 昭 和 /或 卫生 保 
REA). 

如 果 上 患者 有 预先 指导 ， 获 得 一 份 复 本 并 确认 是 否 符合 当 
地 州 法 律 。 还 要 询问 患者 完成 指导 的 动机 。 

， 询 问 患 者 在 其 病情 危重 、 无 能 力 进行 治疗 方式 决定 时 是 
否 有 处 置 的 选择 

， 询 问 患 者 是 否 有 首先 的 决策 代理 人 或 决策 者 )， 而且 
要 询问 患者 一 些 人 将 不 能 优 加 处 置 意见 。 

。 估计 患者 签订 预先 指导 的 障碍 。 

， 忠 告 患者 关于 预先 指导 在 临终 护理 决策 中 的 作用 和 限制 ， 
包括 如 果 患 者 不 愿 采用 心脏 复苏 治疗 ， 还 需 签订 额外 的 
文件 。 

- 忠告 患者 完成 预先 指导 不 需要 律师 的 协助 。 

， 通 过 提供 关于 预先 指导 的 书面 资料 ， 包 括 连 线 预 先 指导 
计划 资源 的 网 站 以 及 提供 回答 所 过 到 的 全 部 问题 的 全 程 
服务 方法 来 协助 患者 。 

9. 要 保证 使 患者 了 解 预先 指导 可 以 在 他 们 保持 决策 能 力 的 
状态 下 随时 修改 。 

10. 在 患者 的 病历 中 记录 交流 的 内 容 。 

11， 提 本 患者 与 家 属 讨论 他 们 的 选择 。 
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应 回顾 患者 关于 停 用 心肺 复苏 的 文件 。 另 外 ， 医 
生 要 记录 患者 所 表达 的 临终 治疗 选择 ， 并 且 应 鼓 
励 患者 和 他 的 家 人 讨论 这 些 选 择 。 当 没有 和 家 人 
进行 讨论 时 ， 在 应 用 预先 指导 时 ， 会 有 产生 误解 
和 意外 压力 的 高 风险 。 


预先 指导 在 临终 护理 中 起 着 非常 重要 的 作用 ， 
但 仍 有 局 限 性 。 虽 然 有 促进 预先 指导 的 需求 ， 已 经 
证 实 提高 医生 临终 护理 沟通 技巧 的 努力 在 关于 临终 
护理 经 验 的 医 - 患 、 医 生 - 家属 之 间 交 流 中 起 到 了 
极其 关键 的 作用 ， 这 些 项 目 包括 教 医生 们 用 规范 合 
理 的 方法 有 效 地 就 预先 指导 与 患者 沟通 ， 而 且 还 要 
让 患者 说 出 护理 目标 、 培 养 信任 和 重视 患者 及 家 属 
感情 方面 的 教育 。 


(LRH 译 元 小 冬 OR) 
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气 肿 性 胆囊 炎 390 
起 止 点 病 1087 

器 质 性 ED 835 

MER 413 

牵 拉 性 视网膜 脱离 1140 
TENE 1197 

前 房 积 血 1117 

前 蜂窝 织 炎 1110 

前 列 环 素 1082 
前 列 腺 痛 578 

前 列 腺 根治 术 580 
前 列 腺 结 节 580 

前 列 腺 特异 性 抗原 578 
前 列 腺 针 刺 活检 ”580 
潜伏 梅毒 ”793 
潜伏 性 结核 感染 ”728 
腔 隙 性 脑 杭 死 878 
强化 的 直接 观察 疗法 (DOT) 728 
强迫 观念 1172 

强迫 行为 ”1173 

强迫 障碍 (OCD) 1154, 1172, 1174 
强迫 症 1172 

强直 -ERIE 899 
强直 发 作 899 
强直 性 消 柱 炎 — 1015, 1087 
羟 氢 只 1066, 1075 
切割 性 蜂 帘 织 炎 1230 
TEARS (ACT) 755 
情境 性 晕厥 281 

秋水 仙 碱 1032, 1045 
PR MG 738 

球 春 排出 试验 405 
BETES IMA 1106 
去 纵 激 素 治 疗 580 

全 收编 期 杂音 ”228 

Pre PE ERA 177 
醛固酮 进 旬 176 
缺 铁 性 贫血 513 
缺 血 性 肾病 170 

缺 血 性 心脏 病 231 


Reiter 综合 征 1030 
Reynold 五 联 征 389 
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人 格 障碍 1149, 1150, 1151, 1152, 1153 最 小 球 滤 过 率 (GFR) 980 
ATAU ARR 662 肾 小 球 肾炎 ”987 
人 类 免疫 缺陷 病毒 (HIV) 714, 767, 768 将 人 性 急性 肾 措 伤 982 
AREAL AE (B-HCG) 615 Ame (RVR) 980 
AFA (HPV) 606, 787 Win (RBF) 980 
认 知 行为 疗法 (CBT) 1170 渗透 性 腹泻 399 
妊娠 并 发 症 1068 生理 - 心理 - 社会 模型 40, 1022 
CEH 1219 “EYER 907 
妊 媒 期 糖尿 病 812 ‘EBA 787,788 
ATT 486 生殖 细胞 肿瘤 614 
肉眼 血尿 958 声带 功能 障碍 83 
FAR 464 声带 运动 异常 83 
乳头 状 甲状 腺 痛 623,624 ARE 895 
乳腺 癌 572 失 神 发 作 902,906 
失 张 力 发 作 899, 902 
S taiit 369 
Schober it 1090 fri 585 
Sneddon 综合 征 1069 RHEE 188 
MAI 1028, 1253 食管 炎 363 
zab 88 PEMA 1025 
三 环 类 抗 独 郁 药 1019, 1026 适应 性 免疫 系统 “1040 
AW 802 "ERA 181 
HETEM 30 ERTER 1084 
LAE 601 收缩 期 杂音 “223 
上 尿道 血尿 958 舒张 功能 障碍 162 
上 腑 静脉 综合 征 555 双 侧 罕 丸 切除 ”582 
上 消化 道 出 血 380 双 相 型 障碍 1159 
社会 认 知 1149 水 六 带 状 疱 疙 病毒 免疫 球 蛋白 (VZIG) 710 
HERE (SP) 1154, 1155 KNEE 710 
社区 获得 性 耐 甲 氧 西林 人 金黄 色 葡萄 球菌 ”648, 658, 694 睡眠 利 革 894 
深 静 脉 血 栓 形 成 14, 16, 480 — hey 
神经 病理 性 疼痛 ”30 893 
神经 根 病 。850, 851, 856 MERIT 293, 594, 897 
神经 根性 背 痛 1016 
神经 精神 疾病 ”1063 1 
—— i IgA Wf 987 
神经 衰弱 ”36 T 
神经 疼痛 综合 征 30 
神经 心 源 性 学 厄 281, 282 at 
神经 性 食 食 症 1183 comers 
神经 性 厌食 症 1183 WEM 1084 
神经 源 性 ED 834 prism MEALS (DOCCT) 1140 
* 糖尿 病痛 病 299 
Ce in 糖尿 病 性 黄 责 水 肿 1142 
痛 动脉 造影 ”172 299, 1138 
特 发 性 肺 纤维 化 ”149 
最 前 性 急性 肾 损伤 980 CREMRENE 143 
EMR 176 特 发 性 醛固酮 增 多 壮 176 
mo —— 


WAI (RRT) 975 XMUSEERMEE 1011, 1029 


天 然 免疫 系统 1040 
铁 缺 乏 症 515 
同型 半 胱 氨 酸 尿 症 476 
冯 点 注射 34 

痛风 1010 

痛 性 感觉 缺失 ”30 
头发 牵 拉 试验 1225 
头颈 部 癌 600 
J 1228 

IH 885 
RARE 436 
脱发 1225 


Ww 


whipple 术 式 585 

WPW 综合 征 261 

外 耳 炎 67 

外 生性 误 疾 ”790 
外 源 性 哮喘 ”120 

外 间 血 管 疾 病 213 

外 周 炎 性 关节 病 1087 
SEATED WEE SRM 1063 
WAEL 468 

晚期 梅毒 ”793 

晚期 肿瘤 患者 的 姑息 治疗 629 
MRR RHE 843 

网 状 青 斑 1069 

Mai 1138 

微小 病变 型 肾病 (MCG) 995 
微血管 病 溶血 性 贫血 ”1082 
韦 格 纳 肉 芽 肿 989, 1049, 1050 
转生 期 心肌 病 810 

未 分 化 的 甲状 腺 癌 ”623 
(RPE 888 

胃癌 585 

WS 369 

HREH 77,363 
EHEM 585 
EER 870 

无 症状 性 高 血压 162 

无 症状 性 菌 尿 (AB) 945 


成 型 肝炎 452 
HRA 1160 

X 
吸收 性 高 尿 钙 症 ”964 
能 关节 OA 1005 
WW 44 


系统 性 红 班 狼疮 (SLE) 637, 988, 1009, 1049, 1061 
系统 人 性 血管 炎 1047 

系统 性 炎症 性 关节 炎 1005 

细胞 毒药 物 1053 

HERRE 668, 670 

细菌 性 阴道 病 783 

Fara (i) 1014 
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下 尿道 血尿 958 

下 消化 道 出 血 380 

FARRAH 215 

下 肢 深 静脉 血栓 形成 ”657 

先天 性 或 需 列 性 心脏 病 ”222 
先天 性 青光眼 1132 

FEA PEL BEE HEN 1061 

纤维 肌 痛 ”1022 

纤维 肌 性 发 育 不 良 170 

BEIRM 89 

FAR F Sim PH 988, 1049, 1050 
限制 型 和 肥厚 型 心肌 病 ”243 
限制 性 肺 部 疾病 140 

线形 IgA 大 疱 性 皮肤 病 (RAPD) 1220 
腺 病毒 性 结膜 炎 1119 

相对 性 传人 性 瞳孔 反应 缺陷 (RAPD) 1124 
请 化 道 出 血 380 

ALM 188,369 

小 深切 除 术 1135 

小 脑 性 震 颜 ”908 

小 细胞 肺癌 555 

小 叶 原 位 痛 572 

哮喘 117 

Mem SER 120 

IM 196 

心动 过 缓 ”259 

BN) 269 

心绞痛 186 

DIFEN 242 

心律 失常 259 

心 源 性 休克 195 

CERE 194, 236 

心脏 移植 239 

DESEAS (ICD) 200 
新 生 儿 狼疮 1061, 1063 

新 生 儿 期 发 病 的 多 系统 炎 性 疾病 ”1044 
AitoKUK 492 

性 病 研 究 实验 室 669 

性 传播 疾病 778 

性 腺 间 质 细胞 首 616 

WAN (KRE) 1062 

胸 性 吞咽 困难 436 

胸 主 动脉 痛 1057 

梭 油 素 源 性 脱发 ”1226 

选择 性 5- FECL AERA FAL (SSRI) 833, 1026 
选择 性 神经 根 阻 江 34 

HEI 885, 887, 888, 889, 891 

血沉 639 

血管 紧张 素 - 转换 酶 抑制 剂 (ACEI) 243,971 
血管 紧张 素 受 体质 抗 剂 (ARB) 971 
血管 痛 89 

血管 内 导管 685, 686, 687, 690 

血管 内 皮 细 胞 生长 因子 (VEGF) 1138 
血管 性 痴 果 ”1260 

血管 性 水 肿 1197 

血管 性 血 友 病 504 
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血管 炎 1047 

血 区 置换 1054 
血清 甲 胎 蛋 白 591 

Mi BIPETRREXSTSSN 1093 
血色 素 沉 着 病 1010, 1034 
MPE (PE/DVT) 13,14 
LEE HEL RE RE 504 
血栓 性 血小板 减少 症 489 
IPEER 409 

血小板 输 注 527 
血小板 无 力 症 504 

血 友 病 A 504 

血 运 重建 191,219 
寻常 型 天 疱 准 ”1220 


Y 


+ 738 

亚 急性 甲状 牺 炎 311 

亚 急性 咳嗽 ”129 

亚 急性 皮肤 型 狼疮 ”1061 
亚 急性 细菌 性 心 内 膜 炎 635 
MAMI HL 77 

mse 49 

HE RITZ 1186 
RELA 1094 

REE RAMA 1034 
炎症 性 背 痛 ”1087 
炎症 性 肠 病 ”426 

眼 动 脱 敏 和 再 处 理 1170 
眼眶 后 蜂窝 织 炎 1112 
MH 852 
EHAZE 1016 
HHE 198 
药物 性 肝 损 伤 442 

药物 诱导 性 狼疮 ”1061, 1063 
药物 诱导 性 震 额 ”909 
WEECMiMEd: 732,733 
叶柄 1075 

叶酸 和 维生素 B,, MRE 513 
叶 状 厢 肉 痛 ”575 

被 基 细 胞 学 技术 612 

一 期 梅毒 ”793, 794, 796 
一 氧化 磋 152 

依 那 西 普 ”1045, 1076 

映 体 尾部 切除 术 585 
胰腺 癌 292, 585 
胰腺 下 性 纤维 化 ”292 
胰腺 炎 394 

WHEE ATEKA 563 
SefE3LE 572 
遗传 性 神经 病 859 
遗传 性 肾炎 987 

遗 优 性 自身 炎症 性 综合 征 1040 
乙 型 肝炎 453, 1048 
乙状结肠 镜 往 查 566 


异 态 睡眠 895 

MARAE 36, 1159-1162 

ME 475 

意识 陈 碍 843, 845 

RAGA 1115 

阴茎 海 编 体 ”834 

PAL 1237 

WAP 1213 

WAH WH 1087 

PAS 614 

隐 球 菌 病 731 

隐形 眼镜 超时 佩戴 综合 征 、1116 
隐 性 结核 感染 725 

MRA HU 1047, 1054, 1076 
荧光 密 螺 旋 体 抗体 吸收 试验 ”796 
硬 腊 外 类 固 醇 注射 ”34 


BH 1080 
ERATED 1082 
永久 端 肠 造 瘘 术 568 


用 力 肺活量 133, 140 
CRA (HP) 374, 587 
有 晶体 眼 IOL 1106 

有 先兆 含 头痛 870 
预防 感染 性 心 内 膜 炎 222 
预防 性 甲状 腺 切除 术 626 
预先 指导 1270, 1271, 1272, 1273 
原虫 病 741 

原 发 或 转移 性 肿 者 ”1231 

原 发 抗 磷脂 抗体 综合 征 ”1063 
原 发 体位 性 震颤 909 

原 发 性 胆汁 性 肝 硬化 ”1082 
原 发 性 驴 结 核 722 

原 发 性 高 血压 170 

原 发 性 甲状 旁 腺 功能 亢进 316 
原 发 性 甲状 腺 功能 减退 症 304 
PRAIRIE 899,901 
RCE AS Sie 177 
原 发 性 痛经 824 

Mut 572 

远视 1104, 1105 

PMR Zi 573 

孚 前 糖尿 病 812 

运动 迟缓 913 

运动 神经 元 病 937 

RR 260 


Z 


再 生 障 碍 性 贫血 ”518 
造血 干细胞 移植 547 
FAAP ICMR 1132 

Ws 1255 
KARMEL 909 
OM 901 

ABHOR 63 

真性 压力 性 尿 失 禁 (GSI) 956 


MM 907, 908, 909, 910, 913 
正视 眼 1103 

x^ 1082 
支气管 镜 检查 558 

支气管 炎 128 

上 层 端 肥大 症 ”299 

脂 溢 性 皮炎 ”1205 

ARERR 995 

FCM RAP 409 
直立 性 低 血压 282 
fS 1016 

HIA TED SR 250 
PRADA 371 

致 畸 剂 810 

中 毒 41 

中 毒性 休克 综合 征 649 
中 毒 综 合 征 ”41 

中 耳 炎 71 

中 枢 敏 感 综合 征 1022 

中 枢 性 凡人 赃 肌 松弛 剂 1026 

中 心静 脉 导管 (CVC) 685 

中 轴 美 节 炎 ”1087 
SRW HF 或 心肌 病 239 
BPSHOEINT- 643 
PRENT -a (TNF-a) 724 
PRIENT -a (TNF-a) WSA 1063, 1093 
RAGE 1080 

WENEH (MG) 936, 938, 940 
重组 白介素 -1 (IL-1) VLA 1045 
WA AGA eH Ct 493 
周期 性 盆腔 疼痛 826 

周围 静脉 导 符 ”685 

周围 神经 病 859 


MEEA 921 

xum 222 

主动 脉 夹层 ”195 

注意 力 缺 陷 / SABER] (ADHD) 1182 
转移 烤 活 检 或 细 针 穿刺 抽 吸 活检 558 
HEPIE 850, 854, 856, 857 
HERE 1016 

HORI ANKE 891 

HEY TROCA RUNAR (LASIK) 1106 
子宫 后 倾 826 

TNR AE 826 

自然 杀伤 (NK) 细胞 703 
自身 负 疫 性 疾病 1218 

自我 评价 量 表 1025 

自主 神经 病 859 

纵 丽 镜 或 前 纵隔 切 开 术 558 

卒中 878, 882, 883 

PASE ERE MOP ATT 163, 893 
BEEBE Hy HR TRAE 132 
HAIR AG 738 

左 室 肥 厚 161 

左 室 辅 助 装置 250 

左 室 流 人 道 梗阻 227 

左 室 收缩 功能 不 全 168 

左旋 多 巴 914 

SRN PG (ESRD) 971 
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